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Resumen
El desarrollo de materiales híbridos inorgánico-orgánico es una temática en amplia expansión. 
Su investigación y aplicación abarca áreas relacionadas con biotecnología, farmacia y medicina. 
Para  desarrollar  esta  tesis  se  planteó  la  siguiente  hipótesis:  la  modificación  de  materiales  y 
superficies mediante el uso de diferentes precursores químicos del óxido de Silicio en conjunción 
con distintas  contrapartes  orgánicas  o inorgánicas,  así  como de agentes  antimicrobianos,  puede 
controlar  la  colonización  bacteriana  en  los  mismos  y  el  medio  circundante,  para  su  potencial 
aplicación en el ámbito sanitario y ambiental.
Para el desarrollo de superficies antibacterianas existen diferentes estrategias. En esta tesis se 
abordaron la modificación de características fisicoquímicas de la superficie y la incorporación de 
agentes antimicrobianos. En cuanto a esta última estrategia se siguieron tres planes distintos: uno 
fue la unión covalente de agentes biocidas a la superficie y en los otros se incorporaron materiales 
nanométricos  uno  con  un  agente  biocida  adsorbido  en  la  superficie  y  el  otro  con  actividad 
antimicrobiana per sé.
En cuanto a la modificación de las características fisicoquímicas, se realizó un recubrimiento 
con organosilanos vía sol gel, para obtener superficies con distintos puntos de carga cero (PZC) en 
superficies  de  aluminio.  Los  recubrimientos  obtenidos  fueron  homogéneos,  no  rugosos  y 
contribuyeron a disminuir la tendencia a la corrosión del material. En las superficies con bajo PZC 
se detectó una baja retención microbiana debido a la repulsión electrostática. Las superficies con 
alto PZC presentaron un comportamiento distinto, la retención bacteriana aumentó en función del 
pH debido a la influencia de la carga imagen generada en las superficies metálicas. 
En cuanto a la unión covalente de antimicrobianos a una superficie, como material a tratar 
se  eligió  el  polivinil  cloruro  (PVC).  Se  realizaron  dos  desarrollos  diferentes,  en  uno  se unió 
covalentemente restos de amonio cuaternario y cadenas  alifáticas  de 12 carbonos y en el  otro, 
polihexametilenguanidina (PHMG). La actividad antimicrobiana frente a  Acinetobacter baumanii, 
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Staphylococcus aureus, Bacillus subtilis y Pseudomonas aeruginosa fue evaluada confirmándose la 
actividad frente a bacterias Gram negativas y Gram positivas.  Aquellas superficies tratadas con 
PHMG demostraron mayor capacidad antimicrobiana que el primer tratamiento. Esto pudo deberse 
a que el PHMG es más potente que los desinfectantes de amonio cuaternario y esta diferencia no se 
ve modificada al ser inmovilizados en el PVC.
La introducción de material de tamaño nanométrico se desarrolla en los últimos dos capítulos. 
En el tercer capítulo se prepararon nanocristales de quitina (NCQ) cargados con Metilparabeno e 
incluidos  en una matriz  de óxido de Silicio para obtener  telas  con un acabado antimicrobiano 
perdurable después del lavado. Al evaluar la actividad antimicrobiana frente a  P. aeruginosa,  S.  
aureus,  Escherichia coli,  A. baumannii  y S. choleraesuis  se determinó que la tela tratada mostró 
actividad aún después  de haber  sido lavada 20 veces.  También se evaluó,  mediante  HPLC, la 
elusión del Metilparabeno desde las telas tratadas, observándose una liberación prolongada de la 
droga  al  medio  debido  a  una  lenta  partición  del  metilparabeno  adsorbido  en  la  superficie 
hidrofóbica  de  los  NCQ hacia  el  medio,  concluyéndose  que  esto  pudo  ser  lo  que  provocó  la 
durabilidad frente a los lavados. 
En el cuarto capítulo se desarrolló un gel de almidón con nanopartículas de cobre recubiertas 
de  sílica  con  potencial  uso  como  apósitos.  Las  partículas  metálicas  utilizadas  fueron  las 
responsables de la actividad antimicrobiana. Esas partículas fueron inmersas en un gel de almidón y 
se estudió la liberación de Cu al medio y la actividad antimicrobiana de los geles. Se concluyó que 
la estabilidad de las nanopartículas aumentó con la concentración en el gel y, por ende, la liberación 
de cobre al medio fue más lenta y perdurable en aquellos geles más concentrados.
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Introducción
1. Introducción
El arte  y  la  ciencia  de la  desinfección precedieron,  sin duda,  a  la  teoría  infecciosa de la 
enfermedad. En tiempos remotos, se pensaba que los demonios y espíritus malignos eran la causa 
de la peste e infecciones. Sin embargo, se aplicaban prácticas empíricas de higiene personal, tales 
como el escaldado con agua, el uso de colorantes o la exposición a los rayos de sol en primavera 
que actualmente pueden considerarse prácticas de desinfección.
En la era precristiana, los egipcios (3000 años A.C.) utilizaban el vino de palma y el vinagre 
para rociar las cavidades abdominales de los cuerpos (humanos y animales) que embalsamaban.1 
Hipócrates (460 – 377 A.C.) presagió la asepsia al recomendar el uso del vino o del agua hervida 
para lavar heridas.2 Galeno (13l – 200 D.C) hacía hervir los instrumentos que usaba para atender las 
heridas  de  los  gladiadores.3 La desinfección por  agentes  químicos  fue practicada por  múltiples 
procedimientos, aunque a veces no resultó fácil diferenciar el principio activo interviniente.1 La más 
antigua referencia a una desinfección ambiental por un producto químico parece ser la descripta en 
la Odisea, (800 años A.C) en la que Ulises, después de haber matado a sus rivales, ordena que se 
queme azufre en la casa. 
La teoría infecciosa de la enfermedad se basa en las contribuciones fundamentales de Louis 
Pasteur  (1822-1895) y Robert  Koch (1843-1910).  Pasteur  y  sus colaboradores  desarrollaron las 
vacunas en contra del cólera de las gallinas, del mal rojo de los cerdos, y de la rabia humana, esta  
última la más famosa de todas. No sólo establecieron un método general para preparar vacunas (que 
aún se utiliza) por medio de la "atenuación" de la  virulencia del  agente biológico,  sino que se 
documentó de manera incontrovertible la teoría infecciosa de la enfermedad.4 Pasteur fue también 
quién introdujo un método de conservación de alimentos que actualmente sigue en vigencia:  la 
pasteurización. A Koch se le conoce principalmente como el descubridor del agente causal de la 
tuberculosis,  el  Mycobacterium  tuberculosis,  pero  con  toda  su  importancia,  ésa  no  fue  su 
contribución principal a la teoría infecciosa de la enfermedad, sino sus trabajos previos acerca del 
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ántrax  y  las  enfermedades  infecciosas  traumáticas.  Respecto  al  ántrax,  Koch  demostró 
experimentalmente la transformación de bacteria en espora y de espora en bacteria, lo que explica la 
supervivencia del germen en condiciones adversas (humedad y frío); y reprodujo en animales a seis 
diferentes enfermedades infecciosas de las que aisló sus respectivos agentes causales microbianos. 
El conocimiento de la etiología infecciosa de una enfermedad establece de inmediato el objetivo 
central de su tratamiento, que es la eliminación del microorganismo. Esto fue lo que persiguieron 
Pasteur con las vacunas y la pasteurización, Koch con la tuberculina, Domagk con las sulfonamidas, 
Fleming con la penicilina, Lister con la antisepsia que operaba bajo un rocío de Fenol y es lo que se 
persigue en la actualidad con los nuevos antibióticos y desinfectantes.
Al día de hoy, existen numerosos agentes desinfectantes y se conoce la importancia de los 
procesos de limpieza para lograr una desinfección adecuada. Entre los productos más utilizados se 
puede mencionar el hipoclorito de sodio, el etanol, las sales de amonio cuaternario, los aldehídos y 
los biguánidos.5 El uso de uno u otro desinfectante depende principalmente del ámbito en el que sea 
aplicado.
La exposición a  microorganismos patógenos puede ocurrir  en varios  escenarios como ser 
hospitales,  productos  contaminados,  plantas  de  industrialización  de  alimentos,  productos 
farmacéuticos, cosméticos y de uso domiciliario, instalaciones públicas, el hogar etc. Una limpieza 
y/o desinfección ineficientes de las superficies puede llevar a una contaminación cruzada y a la 
propagación  de  enfermedades.  Es  más,  cuando  los  microbios  se  unen  a  una  superficie,  puede 
formarse un biofilm que dificulta aún más la erradicación por la mayor resistencia que éstos tienen 
al encontrarse en un estadío no planctónico. 
La  limpieza  y  desinfección en  el  ambiente  hospitalario  debe  ser  altamente  eficiente  para 
prevenir la propagación de patógenos. Existen estudios que relacionan directamente la limpieza y 
desinfección en los centros de salud con la tasa de infecciones intrahospitalarias,6–8 que son aquellas 
que se adquieren en pacientes hospitalizados que no estaban incubando la enfermedad al momento 
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del ingreso y, por tanto, el agente infeccioso se transmitió dentro de la institución hospitalaria. En la 
guía de la Organización Mundial de la Salud de “Higiene de manos en la atención de la salud”9 se 
sugiere que los trabajadores de los centros de salud desinfecten sus manos rutinariamente después 
de entrar en contacto con los objetos que se encuentran cercanos a los pacientes dado que al tocar 
superficies contaminadas con las manos, por parte de los pacientes y el personal, puede resultar en 
el contagio a otros pacientes o a ellos mismos con los patógenos que allí se encuentren.
Si bien en la mayoría de los centros de salud la limpieza y desinfección se realizan de manera 
rutinaria, muchas veces, el control visual no es suficiente para poder afirmar que la limpieza y la 
desinfección  han  sido  efectivas  microbiológicamente.  Además,  se  sabe  que  la  mayoría  de  las 
bacterias  Gram  positivas  como  Enterococcus  spp.,  Staphylococcus  aureus o  Streptococcus  
pyogenes y  también  las  Gram negativas  como  Escherichia  coli,  Klebsiella  spp.,  Pseudomonas 
aeruginosa,  Serratia  marcescens o Shigella  spp.,  pueden  sobrevivir  durante  meses  en  una 
superficie.10 Por  tanto,  es  deseable  la  introducción  de  superficies  que  controlen  el  crecimiento 
microbiano, para que, aún frente a limpiezas y desinfecciones mal hechas, el riesgo de propagación 
de patógenos sea mínimo.
Como se menciona anteriormente, la contaminación microbiana no es un problema exclusivo 
del ambiente hospitalario.  En lo que refiere al ambiente industrial, la contaminación causada por 
microorganismos  patógenos  durante  la  manufacturación,  el  procesamiento  o  el  empaque  de 
alimentos y medicamentos es de mucha importancia en lo que atañe a la salud pública y como 
consecuencia  lo  es  para  la  industria.11 Además,  el  metabolismo  bacteriano  puede  acelerar  la 
corrosión de la maquinaria utilizada y representa un inóculo contaminante permanente del producto 
mientras  no  sea  removido.12,13 Asimismo,  los  biofilms  bacterianos  presentan  una  barrera  al 
transporte de calor y de masa,  lo que lleva a una baja en el  rendimiento de la producción y a  
mayores costos.12 El uso de superficies antimicrobianas en la industria reduciría significativamente 
los costos en la producción, ya que se podría disminuir el número de productos rechazados debido a 
17
no cumplir con las características microbiológicas requeridas.
Como se puede desprender de lo anteriormente expuesto, tanto en el ambiente hospitalario 
como en el industrial, es indispensable trabajar con superficies donde no se formen biofilms. Para 
poder combatir y/o minimizar su formación, es necesario conocer cuáles son sus características y 
las etapas de su formación.
2. Características y propiedades de los biofilms
Los biofilms se definen como una comunidad de microorganismos que se encuentran unidos 
irreversiblemente a una superficie al estar embebidos en una matriz de polímeros extracelulares de 
producción propia. Esta matriz está formada principalmente por exopolisacáridos (EPS) y en menor 
medida por proteínas y ADN. Las bacterias que forman parte de un biofilm exhiben un fenotipo 
diferente  al  de  las  bacterias  en  estado  planctónico,  especialmente  en  la  interacción  con  otras 
bacterias.14
Los biofilms están adheridos a superficies inertes o vivas y pueden estar formados por una 
sola especie bacteriana o por una comunidad. Si bien la presencia de múltiples especies es lo más 
común en la mayoría de los entornos, los biofilms formados por una sola especie existen en algunas 
infecciones o colonizando la superficie de implantes médicos.15
La composición de la pared celular bacteriana es altamente dependiente del medio en el cual 
se encuentra la célula. Por ejemplo, en la fibrosis quística, la falta de hierro en los tejidos infectados 
cambia sustancialmente la composición proteica de las bacterias Gram negativas.16 Se observan 
cambios similares en la superficie celular en respuesta a alteraciones en la tasa de crecimiento, 
exposición a antibióticos y el crecimiento en superficies sólidas. Se cree que las células formando 
biofilms tienen mayor actividad reproductiva y metabolismo general, mientras que las células en 
estado planctónico están destinadas a la movilidad y la colonización de nuevas superficies.16 
Un  biofilm  maduro  está  formado  por  varias  capas,  incluyendo  la  matriz  de  EPS  con 
estructuras  verticales  sobre  una  superficie  condicionada  (conditioning  film).  Los  espacios 
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intersticiales le permiten al biofilm poder obtener nutrientes del líquido que los rodea y eliminar los 
desechos  producidos.17 La  matriz  contiene,  además  de  los  exopolisacáridos,  proteínas  y  ADN 
mencionados,  cristales  minerales,  partículas  de  corrosión,  arcilla  o  componentes  de  la  sangre, 
dependiendo de dónde se hayan formado.18
El EPS está altamente hidratado, ya que puede incorporar grandes cantidades de agua a su 
estructura mediante puentes de hidrógeno. Esta propiedad evita en general la desecación de biofilms 
naturales.18 Los EPS sintetizados por las células microbianas varían enormemente en composición y 
por ende, en las características químicas y físicas. El o los polisacáridos producidos dependen de la 
especie bacteriana.
La tendencia a formar biofilms es tan ubicua en diversos ecosistemas (es el fenotipo más 
distribuido en la naturaleza) que sugiere que su formación es una ventaja de supervivencia y/o 
ventaja selectiva para las bacterias unidas a una superficie.14,18 Las explicaciones de por qué ocurre 
este fenómeno son variadas. Por un lado los nutrientes se acumulan cerca de la superficie en un 
ambiente acuoso. Por otro, al integrar el biofilm, las bacterias tienen cierto grado de protección 
frente a la depredación externa. 17
3. Etapas en la formación de biofilms
La formación de un biofilm es un proceso altamente regulado, el cual resulta en la formación 
de una población compleja. En la mayoría de las especies, la transición desde células planctónicas a 
células  sésiles  unidas  a  una  superficie  suele  estar  dada  como  respuesta  a  un  medio  rico  en 
nutrientes. El biofilm se sigue desarrollando a medida que sigue habiendo nutrientes en el medio, 
pero cuando la disponibilidad de nutrientes baja, la inanición que sufren las bacterias las lleva a 
buscar  una  nueva  fuente  de  nutrientes,  separándolas  del  biofilm  y  volviendo  a  un  modo  de 
crecimiento planctónico.15
La adhesión bacteriana puede ser divida en dos etapas: la adhesión primaria y la adhesión 
secundaria o irreversible (Figura 1).14 Algunos autores incluyen una etapa adicional en el proceso 
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llamada formación de la superficie condicionada (conditioning film) en la cual moléculas orgánicas 
y posiblemente también material inorgánico como óxidos metálicos o partículas de arcilla mineral 
se  depositan  sobre  la  superficie  y  cambian  la  energía  superficial  del  soporte,  aumentando  la 
posibilidad de que ésta sea colonizada. 19
Figura 1. Esquema de la formación de biofilms
La adhesión primaria constituye el primer encuentro entre una superficie condicionada y un 
microorganismo  en  estado  planctónico.  Esta  interacción  está  mediada  generalmente  por 
interacciones no específicas (fuerzas hidrofóbicas, electrostáticas y de van der Waals, impedimento 
estérico, temperatura y fuerzas hidrodinámicas). 14,20 Este estado es reversible y los microorganismos 
adsorbidos pueden ser removidos de la superficie antes de que la adhesión más firme ocurra. 
En  el  segundo  paso,  empiezan  a  ocurrir  uniones  moleculares  entre  adhesinas  específicas 
presentes  en  los  microorganismos  y  la  superficie.  En  este  punto,  los  microorganismos  que  se 
encontraban débilmente adheridos, consolidan el proceso de adhesión produciendo exopolisacáridos 
que se combinan con materiales de la superficie o ligandos específicos del receptor localizados en 
los pili o fimbrias. Al finalizar la segunda etapa la adhesión se vuelve irreversible y, en la ausencia 
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de intervenciones físicas o químicas, los organismos quedan firmemente adheridos a la superficie. 
Una vez que ésto ha ocurrido, comienza el proceso de maduración de biofilm.14,21
La formación de microcolonias, una comunidad de células bacterianas de tres a cinco capas, 
ocurre luego de la adhesión de las células a la superficie. Sin embargo, el hecho de ser capaces de 
formar  una  unión  estable  con  la  superficie  no  es  suficiente  para  lograr  la  formación  de  una 
microcolonia.  Como mínimo,  se  requiere que exista  crecimiento  clonal  y  que las  interacciones 
célula – célula sean estables para formar y sostener una microcolonia. El crecimiento clonal ocurre 
siempre y cuando los nutrientes apropiados se encuentren en el medio. Sin embargo, para lograr 
interacciones célula – célula estables se requiere de la producción de estructuras de adhesión, como 
pilis; y, para su producción las bacterias se valen de distintas señales de transducción.21
La formación del biofilm maduro ocurre luego de la unión de las bacterias a la superficie y la 
formación de microcolonias. En esta etapa, las bacterias se encuentran embebidas en una matriz 
extracelular polimérica. Los biofilms llegan a ser una masa de células densa y homogénea o pueden 
ser estructuras complejas compuestas por pilares con canales de agua que permitan el ingreso de 
nutrientes y el egreso de desechos. La maduración del biofilm está regulada por la disponibilidad de 
nutrientes y el  quorum sensing, que es un sistema de estímulo – respuesta correlacionado con la 
densidad poblacional.21
Hay  muchos  factores  que  influencian  la  unión  celular.  Algunos  son  específicos  de  la 
superficie  como  la  energía  libre  superficial,  la  carga  electrostática  de  la  superficie,  la 
hidrofobicidad, la rugosidad y las características químicas.22–27 Otros son inherentes de la bacteria 
involucrada, como por ejemplo la especie bacteriana, la cepa, la energía libre superficial, la carga 
superficial, la hidrofobicidad de la pared bacteriana y la presencia de adhesinas específicas en la 
superficie de la bacteria (fimbrias, pili) que pueden unirse a proteínas preadsorbidas en la superficie 
inerte (superficie condicionada). Por último también influencian la formación de biofilms factores 
relacionados con el entorno como la fuerza iónica, el pH y la disponibilidad de nutrientes.14,28
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4. Estrategias para la prevención de la formación de biofilm
Durante los últimos años se han desarrollado distintas estrategias para eliminar o reducir la 
formación de  biofilm como resultado de  la  significativa  resistencia  bacteriana  a  la  terapia  con 
antibióticos  o  desinfectantes.17 En  concordancia  con  los  procesos  de  formación  descriptos 
previamente, las estrategias antibiofilm posibles están basadas en: 
(1) inhibición de la adhesión bacteriana a la superficie y la colonización;
(2) interferencia de las moléculas de las señales que modulan el crecimiento del biofilm; y 
(3) desagregación del biofilm.29 
Si bien las tres estrategias presentan ventajas y desventajas, se hará hincapié en la estrategia 
(1) dado que en la presente tesis los abordajes utilizados para el control de la colonización se basan 
en la misma. Estos materiales pueden producirse tanto por modificación fisicoquímica del material 
(superficies anti-adhesivas) como utilizando agentes biocidas ya sea unidos covalentemente a la 
superficie o para ser liberados a los alrededores controladamente.
4.1 Superficies anti-adhesivas
El  mecanismo de  la  adhesión  inicial  de  microorganismos  a  una superficie  abiótica  es  de 
especial interés dado que el proceso de formación de biofilm subsiguiente no puede ocurrir sin la 
adhesión inicial.30 Como fue descripto anteriormente, esta unión está afectada por varios factores. 
Algunos de ellos son específicos de la superficie colonizada, como la energía libre superficial, la 
carga electrostática, hidrofobicidad, rugosidad y otras características químicas.22,23,25–27 Para lograr el 
desarrollo de estas superficies anti – adhesivas se busca modular estas propiedades mencionadas 
para logar disminuir así la adhesión primaria.
La  principal  ventaja  que  presentan  estas  superficies  con  respecto  al  uso  masivo  de 
desinfectantes  es  que,  al  no  estar  involucrado  un  agente  antimicrobiano,  no  se  generarían 
resistencias bacterianas. Hay evidencia de que, en un ambiente hospitalario,  el  uso excesivo de 
antibióticos resulta en la selección de cepas bacterianas multiresistentes.31 En el ámbito industrial, la 
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resistencia microbiana conduce a contaminación recurrente en las líneas de producción. Por otro 
lado, al tratarse de una modificación del material  en sí,  su efecto no se perdería con el  tiempo 
debido a, por ejemplo, una depleción del agente antibacteriano. 
A continuación se detallan cómo las diferentes características fisicoquímicas influencian la 
adhesión primaria y algunos desarrollos que las modifican para evitar la formación de biofilms.
4.1.1 Energía libre superficial
Los átomos que se encuentran en la superficie de un material están rodeados de un ambiente 
diferente al de los átomos que se encuentran en el seno. Como resultado, la energía asociada a estos 
dos grupos de átomos será, en general, diferente. El exceso de energía de estos átomos superficiales 
se  llama  energía  libre  superficial,32 y  es  la  energía  proveniente  de  los  grupos  superficiales, 
moléculas o átomos que están disponibles para interactuar con otros grupos, moléculas o átomos.19 
La  energía  libre  superficial  de  un  sólido  da  una  medida  directa  de  las  fuerzas  atractivas 
intermoleculares o interfaciales.33
La energía libre superficial es también una medida del grado en el que el agua puede ser 
adsorbida  en la  superficie.  La hidrofobicidad (baja  capacidad humectante (low wetability))  y la 
hidrofilicidad  (alta  capacidad  humectante  (high  wetability))  son  utilizadas  comúnmente  para 
describir superficies y aunque, en general, la hidrofobicidad aumenta con una disminución en la 
energía libre superficial, estos términos no son estrictamente intercambiables.19
La  influencia  de  la  energía  libre  superficial  en  la  adhesión  bacteriana  ha  sido  estudiada 
ampliamente en los últimos años. Los resultados de  Baier y col.34 mostraron que existe un rango 
óptimo de energía libre superficial en el cual la adhesión bacteriana es mínima. Baier y Meyer  35 
recomendaron 20-30 mJ/m2 como el rango óptimo de energía superficial para inhibir el biofouling. 
Sin embargo, se encontraron algunas excepciones a estos valores,36 probablemente debido a que no 
son solo las características superficiales las que influencian la adhesión de microorganismos, sino 
que  también  depende  de  las  propiedades  propias  de  las  bacterias  en  cuestión.37 Aún no existe 
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consenso sobre si es mejor una superficie hidrofóbica o una hidrofílica para disminuir la adhesión 
bacteriana.
En muchos estudios se ha sugerido que aquellos materiales con baja energía superficial son 
ideales para prevenir la adhesión bacteriana.  Pereni y col.38 estudiaron la influencia de la energía 
superficial del sustrato en la adhesión bacteriana, concluyendo que la menor adhesión bacteriana se 
encuentra  en  aquellas  superficies  con  baja  energía  superficial.  Quirynen39 concluyó  que  una 
reducción en la energía libre superficial resulta en una disminución en la tasa de crecimiento de la 
placa dental. Algunos autores proponen la utilización de recubrimientos poliméricos de baja energía 
superficial para lograr una superficie antiadherente y así minimizar la colonización bacteriana y de 
otros  microorganismos. Tsibouklis  y  col.40 depositaron  los  polímeros  poli  (metil-propenoxi- 
fluoroalquil siloxano) o poli(perfluoro acrilato) sobre placas de vidrio logrando superficies de baja 
energía superficial y baja rugosidad. La adhesión bacteriana disminuyó significativamente. Baier41 
sugirió  que  las  superficies  con  baja  energía  superficial  son  más  resistentes  a  la  formación  de 
biofilms y más simples de limpiar debido a una unión sustrato – interfase líquida más débil. 
Por  otro lado,  en la  literatura  se  encuentran trabajos  en los  que se llegó a  la  conclusión 
opuesta: las superficies con características hidrofílicas tienen una menor tendencia a la formación 
de biofilms que aquellas con características hidrofóbicas. Por ejemplo, Cerca y col.42 compararon 
superficies hidrofílicas e hidrofóbicas concluyendo que la mayor adhesión bacteriana ocurre en las 
segundas. Ignatova y col.43 concluyeron que la disponibilidad de cargas negativas o los motivos 
hidrofílicos  y  flexibles  del  polietilenoxido  en  la  superficie  de  recubrimientos  de  poli-2-(ter-
butilamino)-etil metacrilato (TBAEMA) disminuye la adhesión bacteriana y la adsorción proteica. 
La reducción observada en la adhesión bacteriana en superficies hidrofílicas puede deberse a una 
menor adherencia de las proteínas.
4.1.2 Superficies superhidrofóbicas 
La capacidad humectante representa una propiedad fundamental de cualquier material dado 
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que brinda información sobre la estructura química del material y la topografía de la superficie.44 
Una forma de cuantificar  la  capacidad humectante de un material  es  a  través  de su ángulo de 
contacto. El ángulo de contacto (θ) de una gota está relacionado con las energías interfasiales sólido 
- líquido (γSL), sólido - vapor (γSV) y líquido - vapor (γLV) a través de la ecuación de Young - Dupre 
(1):
cos (θ) = (γSV - γSL)/ γLV (1)
La  expresión  dada  en  la  ecuación  es  sólo  válida  si  las  superficies  son  planas,  lisas  y 
químicamente homogéneas.44,45 Dependiendo del valor de θ, si se lo mide con agua, las superficies 
hidrofílicas (θ<90°) pueden distinguirse de aquellas hidrofóbicas (θ>90°). En los extremos de esas 
categorías  se  encuentran  aquellas  que  son  superhidrofílicas  (θ<150°)  y  superhidrofóbicas 
(θ>150°).44 La topografía de la superficie es determinante en la capacidad humectante del material, 
de hecho, la superhidrofobicidad no puede generarse solo manipulando la química de la superficie.46
Los modelos de Wenzel47 y de Cassie - Baxter 48 han sido propuestos para explicar y predecir 
el ángulo de contacto de una gota de líquido en una superficie (Figura 2). El modelo de Wenzel 
asume que el líquido humedece toda la superficie rugosa. Si aumenta la rugosidad de la superficie 
se aumentan las propiedades de la misma; una superficie hidrofóbica será más hidrofóbica y una 
superficie hidrofílica será más hidrofílica. Este modelo no incluye el caso de la presencia de aire 
debajo  de  la  gota  de  agua,  por  lo  tanto  no  puede  ser  utilizada  en  el  tipo  de  superficies  con 
características similares a la hoja de loto, dado que las mismas son resbaladizas y un modelo que 
explique este comportamiento debería contemplar la presencia de aire debajo de la gota.49 Por otro 
lado, el modelo Cassie - Baxter asume que la gota humedece parcialmente el sustrato rugoso dado 
que queda aire atrapado en la microestructura. El modelo utiliza la fracción de contacto entre sólido 
- líquido y el ángulo de contacto disminuye en función a la fracción de aire atrapado. El modelo de 
Cassie - Baxter puede describir las interacciones en una interfase sólido - líquido que presenta una 
superficie autolimpiante con el efecto de la hoja de loto.49 En la práctica los ángulos de contacto se 
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miden mediante un equipo llamado goniómetro con la técnica de la gota sésil. En esta técnica, el 
ángulo de contacto se obtiene de una imagen de una gota depositada sobre una superficie.50
Figura 2. Representación esquemática de los modelos Wenzel and Cassie-Baxter.
La  superhidrofobicidad  puede  reducir  la  fuerza  de  adhesión  entre  las  bacterias  y  una 
superficie  sólida y así  permitir  la  remoción de las  bacterias  antes  de  que se forme un biofilm 
maduro.51 Las superficies superhidrofóbicas están inspiradas en la hoja de loto, dónde el ángulo de 
contacto observado es mayor a 150°. El comportamiento superhidrofóbico de las hojas de loto, es 
posible gracias a una estructura rugosa y a la capa de cera hidrofóbica presente en la superficie. 52 
Generalmente, el agua forma gotas en la superficie de la hoja que ruedan fácilmente cuando es 
inclinada y arrastran la suciedad presente permitiendo un efecto autolimpiante, que contribuye a que 
en  esas  superficies  exista  una  menor  colonización  bacteriana.  En  la  naturaleza  existen  otros 
ejemplos de superficies superhidrofóbicas, una de ellas son los pétalos de rosa, donde a pesar de 
existir un alto ángulo de contacto para el agua, se produce una adhesión de las gotas a la superficie 
debido a una gran histéresis del ángulo de contacto. Es por esto que el efecto autolimpiante es 
definido por dos criterios: un ángulo de contacto muy alto y un ángulo de rodamiento muy bajo.53
Muchas  superficies  superhidrofóbicas  han  sido  descriptas;  la  mayoría  de  ellas  se  han 
inspirado  en  superficies  biológicas.  Por  ejemplo,  Fadeeva y  col.54 fabricaron una  superficie  de 
titanio que mimetiza a la  superficie  de la  hoja  Nelumbo nucifera,  utilizando ablación láser.  La 
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introducción  de  estos  patrones  de  superficies  biomiméticas  transformó  significativamente  la 
capacidad humectante de la superficie de titanio.  La adhesión bacteriana de  P. aeruginosa  y  S. 
aureus a estas superficies fue diferente. Mientras S. aureus colonizó exitosamente la superficie, P. 
aeruginosa no creció en ella. Estos resultados demuestran que las características superficiales de los 
microorganismos  son  esenciales  a  la  hora  de  estudiar  la  adhesión  bacteriana.  Privett  y  col.55 
describieron un recubrimiento de un xerogel superhidrofóbico sintetizado a partir de una mezcla de 
un coloide de sílice fluorinada, fluoralcoxisilano y una cadena de silanos. La adhesión bacteriana en 
la superficie resultante fue menor que en los controles.
4.1.3 Carga electrostática
La adhesión de microorganismos a varias interfases ha sido explicada por la teoría clásica de 
la estabilidad coloidal de Derjaguin - Landau - Verwey - Overbeek (DLVO). Esta teoría fue usada 
como un modelo cualitativo y cuantitativo para calcular los cambios en la energía de adhesión 
involucrados en la adhesión microbiana.56,57 Obviamente, las bacterias no son partículas coloidales y 
la superficie celular y sus características pueden cambiar con las alteraciones en el medio de una 
forma que no es usualmente considerada si se habla de un coloide.25 Por ejemplo, un aumento en el 
flujo de nutrientes, que influencie la tasa de crecimiento, puede cambiar la hidrofobicidad de la 
superficie  celular58 y  la  carga  superficial  puede  modificarse  debido  a  un  pH  diferente  en  el 
ambiente22 o a concentraciones variables de sales. 59
Como la mayoría de las superficies naturales, las superficies celulares están por lo general 
cargadas negativamente debido a la presencia de fosfatos, carboxilatos, etc, en esta membrana.25,59 
Existen distintos tipos de métodos para obtener información sobre las interacciones electrostáticas. 
Una titulación ácido - base puede utilizarse para determinar la protonación y desprotonación de 
grupos funcionales y para determinar el punto de carga cero (PZC).60,61 Esto es experimentalmente 
difícil de lograr. Como un buen indicador del potencial eléctrico, se puede determinar el potencial 
electrocinético (o potencial zeta), donde se obtiene el punto isoeléctrico (IEP).59 Sin embargo, de 
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acuerdo  con  J.  Claessens  y  col.60 para  estructuras  macromoleculares  complejas  como  son  las 
paredes celulares, no puede asumirse que el PZC y el IEP son iguales. Por ejemplo, Gélabert y col.62 
demostraron que el PZC de células de diatomeas es varias unidades mayor que el IEP. Asimismo, 
Van der Wal y col.63 reportaron diferencias entre el PZC y el IEP para paredes celulares bacterianas. 
Estas  diferencias  pueden  deberse  a  que  otros  iones  además  del  H+/OH- están  adsorbidos  a  la 
superficie. Además, muchos factores como la edad celular y el medio de cultivo podrían causar 
variaciones  en  IEP64 y  el  PZC61 bacteriano.  Para  determinar  el  PZC los  métodos  que  pueden 
utilizarse  son  las  titulaciones  ácido  -  base  o  midiendo  la  variación  de  pH  luego  de  24  h  de 
exposición a una serie de soluciones con diferentes pHs (método drift). Para determinar el IEP se 
utiliza  ELS (dispersión  de  luz  electroforética)  midiendo el  potencial  zeta  de  las  células  a  pHs 
diferentes.
Las interacciones electrostáticas entre microorganismos con carga negativa y superficies con 
carga  negativa serán  repulsivas  y  la  adhesión  bacteriana  estará  disminuida.23  Sheng y  col.65 
describieron la relación entre la adhesión bacteriana a una superficie metálica y el pH del medio. 
Concluyeron que la repulsión electrostática juega un papel importante en la adhesión bacteriana. 
Busalmen y col.66 también encontraron que un cambio en el pH y la fuerza iónica del medio varían 
la carga superficial de las bacterias y el sustrato y, en consecuencia, la adhesión bacteriana en cada 
punto.
Chen y col.67 desarrollaron un recubrimiento de zeolita y aluminio. Con este recubrimiento se 
aumenta la densidad de carga en la superficie del material, alterando la carga y la hidrofobicidad de 
la  superficie.  La  adhesión  de  Halomonas  pacifica  en  superficies  metálicas  no  tratadas  y  las 
recubiertas con zeolita confirmaron que el recubrimiento de zeolita reduce la adhesión primaria, lo 
que podría contribuir a la disminución de la formación de biofilm.
4.1.4 Rugosidad
La influencia de la rugosidad de la superficie en la adhesión bacteriana comenzó a estudiarse 
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a comienzos de los años ochenta para aplicaciones dentales y ambientales.68,69 Para caracterizar las 
tensiones superficiales  in vivo de esmalte, oro, acero inoxidable y resina polimérica se utilizaron 
mediciones  de  ángulos  de  contacto  en  condiciones  clínicas.  Los  resultados  de  esos  estudios 
demostraron  que  las  propiedades  adhesivas  de  esas  superficies  artificiales  eran  modificadas 
considerablemente en la cavidad oral.69,70 Debido a limitaciones técnicas, las superficies utilizadas 
para analizar la adhesión bacteriana alcanzaron una rugosidad poco controlada. Más recientemente, 
con  el  advenimiento  de  la  nanotecnología,  nuevas  metodologías  permitieron  la  caracterización 
precisa de la  topografía  de la  superficie.  La rugosidad ha sido analizada mediante microscopía 
electrónica de barrido (SEM),71,72 pero ésta es una técnica limitada debido a que la resolución típica 
es de unos pocos nanómetros y no posee precisión para determinar la altura de los objetos. Por el 
contrario, la microscopía de fuerza atómica (AFM) se ha utilizado ampliamente para determinar la 
rugosidad de superficies  debido a  su resolución nanométrica.  La mayoría  de los  programas de 
análisis de AFM permiten medir la rugosidad estadísticamente,  por ejemplo calculando el  valor 
cuadrático medio (RSM) de la altura de las variaciones de la superficie.50 
Para  algunos  autores  la  rugosidad  del  sustrato  juega  un  rol  importante  en  la  adhesión 
bacteriana.26,27,73 Las  irregularidades  de  las  superficies  poliméricas  promueven  la  adhesión 
bacteriana y la deposición de biofilm, mientras que en las superficies no rugosas ocurre el fenómeno 
inverso.74 Los factores que influencian la mayor adhesión bacteriana a una superficie rugosa pueden 
ser varios.75 Las superficies más rugosas poseen una mayor área superficial para la adhesión y las 
depresiones presentes en las superficies rugosas proveen sitios más favorables para la colonización 
y protegen a las células de la fuerza de cizalla.76 Además, la modificación de la superficie por parte 
de las proteínas puede alterar la carga superficial, lo que puede inducir interacciones electrostáticas 
atractivas  con  las  bacterias.  Las  superficies  con  irregularidades  son,  también,  más  difíciles  de 
limpiar.77
El rol de la rugosidad superficial en la adhesión microbiana ha sido ampliamente estudiado a 
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nivel de micrómetros. Por un lado, se observó una mayor adhesión de S. aureus en acero inoxidable 
rugoso, comparado con superficies lisas. Se observó que aquellas superficies que promueven una 
mayor  adherencia  ofrecen  mayor  superficie  de  contacto  microorganismo  -  substrato.78 Se 
observaron resultados similares para otras bacterias de distintos tamaños.79 También se demostró 
que E. coli forma biofilms y se adhiere a la superficie más fácilmente en los valles entre las partes 
salientes en poly(dimetilsiloxano).80
Sin embargo, aún existen grandes controversias en lo respecta a la influencia de la rugosidad 
de la superficie en la adhesión bacteriana.  Algunos autores indicaron que la contribución de la 
rugosidad a la adhesión bacteriana es despreciable. Se han reportado casos, en los cuáles superficies 
lisas han sido colonizadas, como por ejemplo acero inoxidable electropulido.81 En otro estudio, se 
evaluó  la  posible  mejora  de  las  características  higiénicas  del  acero  inoxidable  utilizado  en  la 
industria alimentaria suavizando la rugosidad de la superficie. Ni la adherencia de  Pseudomonas 
sp.,  Listeria  monocytogenes y  Candida  lipolytica,  a  acero  inoxidable  ni  la  adhesión  de  P. 
aeruginosa y su remoción con un detergente alcalino comercial se vieron afectadas por la rugosidad 
de la superficie.82 Otros investigadores estudiaron la adhesión bacteriana en silicona modificada con 
distintos  biopolímeros  y  silanos,  incluyendo  heparina,  hialurano  y  octadeciltriclorosilano  y 
fluoralquilsilano y concluyeron que la rugosidad podría ser un factor de menor importancia a la 
hora de predecir la adhesión comparado con la naturaleza química de la superficie.83 
La influencia de la rugosidad a nivel de nanoescala en la adhesión bacteriana aún no ha sido 
explorada  en  detalle  pero  se  ha  sugerido  que  existe  dicha  influencia,  aunque  aún  no  se  han 
establecido  reglas  generales.  Como  fue  descripto  anteriormente,  la  rugosidad  de  la  superficie 
influencia su capacidad humectante, lo que hace que estos dos factores dependan entre sí y sean 
sinérgicos. 
4.2 Superficies con agentes antimicrobianos incorporados
Actualmente, existen un gran número de opciones para mejorar la higiene de los diferentes 
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ambientes.  Usualmente  se  utilizan  distintos  desinfectantes  con  el  fin  de  disminuir  la  carga 
microbiana, sin embargo éstos suelen tener la desventaja de no poseer efecto residual, por lo que la 
recontaminación ocurre fácilmente.84,85 Una forma de sobreponer esta dificultad es crear superficies 
que de alguna manera logren que haya una inhibición constante de la proliferación, evitando asi el 
aumento del número de microorganismos depositados. 
Como se mencionó anteriormente, una forma de abordar la problemática de la colonización 
bacteriana es la incorporación de agentes antimicrobianos en el material. Estos productos pueden 
dividirse en dos tipos de acuerdo con la forma de unir el antimicrobiano a la superficie: 
(1) liberación del agente antimicrobiano al medio circundante y 
(2) unión covalente del agente antimicrobiano a la superficie.86
En  el  primer  caso  el  antimicrobiano,  unido  a  la  superficie  por  adsorción,  interacción 
electrostática, afinidad, etc, es liberado idealmente de forma lenta desde el reservorio al medio que 
lo  rodea.  Es  así  como  se  pueden  obtener  superficies  altamente  efectivas  frente  a  los 
microorganismos. Sin embargo, el reservorio eventualmente merma y la modificación realizada en 
el material pierde su funcionalidad. Además, el antimicrobiano es liberado al medio ambiente, por 
lo  que  podría  interferir  con  otros  microorganismos  deseables  en  determinados  ambientes  o 
contribuir a la generación de resistencia microbiana.
La técnica más simple para crear un recubrimiento antimicrobiano es por impregnación con 
biocidas. Se han utilizado numerosos compuestos para desarrollar este tipo de superficies, entre 
ellos  se  encuentran  el  triclosan,87 algunos  antibióticos  orgánicos,  como  gentamicina  y 
vancomicina,88–90 oxido nítrico91 y el ión plata (como sales, nanopartículas o nanocompósitos).92–94 
Este último es el más utilizado y es altamente efectivo frente a un amplio espectro de bacterias. Sin 
embargo, el costo de los coloides de plata que se utilizan para manufacturar estos productos es alto.
Más  recientemente,  se  han  desarrollado  distintas  estrategias  que  permiten  controlar  la 
liberación del agente al medio. Para ello se desarrollaron por ejemplo recubrimientos aplicando la 
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técnica capa sobre capa (layer-by-layer). Este método permite una distribución más uniforme de la 
droga  en  la  superficie  y  una  liberación  más  controlada.95–97 Otra  estrategia  utilizada  es  la 
incorporación de material  nanoparticulado de metales con propiedades antimicrobianas como la 
plata o el cobre o de otros materiales como pueden ser diferentes polímeros (quitosán, hidroxipatita, 
silicona o sílice) con actividad antimicrobiana intrínseca o con un biocida adsorbido en el material 
nanoparticulado para lograr una liberación controlada del mismo al ambiente.98–102
Una forma de lograr un sistema de liberación controlada en donde no se deplete el biocida es 
producir la liberación del antimicrobiano mediante una reacción catalítica. Para lograr este tipo de 
desarrollo es necesario contar con energía que puede ser luz UV o visible, corriente eléctrica o 
energía química. Los catalizadores para lograr la formación del biocida suelen ser nanocompuestos 
inorgánicos,  fotosensibilizadores  orgánicos  o  enzimas.  Uno  de  los  materiales  biocidas  más 
utilizados  es  el  TiO2 fotocatalítico.103–107 El  comportamiento  fotocatalítico  ocurre  gracias  a  los 
defectos  de la  superficie  de los  cristales  de TiO2.  En presencia de agua,  oxígeno y luz  UV la 
superficie de los nanocristales produce radicales libres, aniones superóxido, peróxido de hidrógeno 
y otras especies reactivas del oxígeno (ROS).108 La vida media de estos compuestos es de escasos 
milisegundos  por  lo  que  sólo  pueden  difundir  en  un  rango submicrométrico.  Si  estas  especies 
reactivas del oxígeno liberadas reaccionan con otras moléculas, pueden formar especies reactivas 
con una vida media mayor que pueden actuar como antimicrobianos. Una de las desventajas de este 
tipo  de  recubrimiento  es  la  dependencia  de  la  luz  UV.  Para  optimizar  este  desarrollo,  se  han 
incorporado diferentes compuestos como iones de metales pesados para poder utilizar la luz visible. 
105,109,110
El  segundo  tipo  de  estrategia  consiste,  como  ya  se  ha  dicho,  en  la  unión  covalente  de 
moléculas con actividad antimicrobiana a una superficie. La ventaja de esta estrategia es que se 
logra una efectividad más prolongada, tal vez indefinida.86 Si bien este tipo de superficies no sufre 
la  merma del  agente  biocida,  sí  pueden sufrir  erosión  o  desactivación,  perdiendo así  actividad 
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antimicrobiana con el uso. Además estos productos solo podrán controlar aquellos microorganismos 
que entren en contacto con la superficie y no aquellos presentes en el medio que la rodea.111
En la  literatura se encuentran ejemplos de unión de antibióticos a superficies metálicas y 
cerámicas como cefalotina, carbenicilina y cefamandol.112 Sin embargo, en la mayoría de los casos 
se realiza un recubrimiento antimicrobiano polimérico. Entre los polímeros utilizados se encuentran 
el  quitosán113 y  la  incorporación  de  motivos  químicos  antimicrobianos  en  cadenas  poliméricas, 
como por ejemplo aquellos que incluyen amonios cuaternarios.114,115
4.3 Superficies duales
En la literatura se encuentran numerosos ejemplos que combinan algunas de las estrategias 
descriptas a lo largo de esta introducción para lograr superficies en donde la adhesión bacteriana sea 
mínima. Por ejemplo, Zhang y col.116 modificaron una resina dental al incorporarle 2-metacriloxietil 
fosforilcolina  (MPC) para  evitar  la  unión  de  proteínas  y  metacrilato  de  dimetilaminohexadecil 
amonio (DMAHDM) como agente biocida. Al combinar ambas estrategias se logró un compósito 
con una menor formación de biofilm que en los controles, donde sólo se había tratado la resina con 
solo uno de los compuestos, dado que se sumaron ambos efectos.
Li y col.117 diseñaron un recubrimiento en el cuál combinan la liberación al medio y la unión 
covalente de dos antimicrobianos. En él se distinguen dos regiones: un reservorio para la carga y 
liberación de uno de los bactericidas (iones plata) y una superficie de nanopartículas con sales de 
amonio cuaternario inmovilizadas en ellas. De esta forma se obtiene un recubrimiento en el cual el  
efecto antimicrobiano ocurre gracias a la liberación del agente al medio circundante y también por 
contacto  directo.  Este  recubrimiento  mostró  una  eficiencia  antimicrobiana  muy  alta  gracias  la 
liberación de los iones plata al medio y siguió conservando esta eficiencia luego de que se vacíe el 
reservorio de plata gracias a las sales de amonio cuaternario inmovilizadas en la superficie.
5. Química sol - gel
Para poder obtener recubrimientos antimicrobianos se pueden utilizar diferentes estrategias 
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químicas. La presente tesis  ha sido realizada teórica y experimentalmente en base a la química 
relacionada con el óxido de Silicio y la aplicación del proceso sol-gel sobre sus derivados. 
Con el fin de abordar la temática del proceso sol-gel, éste puede resumirse en dos etapas con 
características  físico-químicas  muy diferentes.  La etapa inicial  consiste  en la  obtención de  una 
suspensión coloidal estable (sol), a partir de un precursor. Estos, son típicamente óxidos de metales 
o de Silicio y/o alcóxidos de metal o de Silicio. La etapa posterior deviene de la desestabilización 
del sol que llevará a la condensación de los monómeros/oligómeros en suspensión, para dar lugar a 
la  formación  de  un  polímero  inorgánico.  Dadas  las  propiedades  físicas  y  químicas  de  los 
compuestos usados este polímero tiene las características de un gel con resistencia mecánica.
Los precursores derivados del Silicio pueden ser varios. El silicato sódico sólido, es un vidrio 
amorfo obtenido mediante un proceso de fusión directa  a  partir  de arena de sílice y carbonato 
sódico, aunque también es posible obtenerlo a partir de arena de sílice, carbón y sulfato sódico.
Los alcoxi silanos, como el tetraetoxisilano ((EtO)4Si;TEOS), pueden tener distintos restos 
alquilo, como metilo, butilo, etc. Dentro de este grupo de precursores se encuentran los silicatos 
orgánicamente modificados (OrMoSil: Organically Modified Silicates). Los OrMoSil son alcóxidos 
de Silicio en los que de uno a tres de los restos alcoxi son remplazados por un resto alquilo con un 
grupo funcional.  Son ejemplos  de los OrMoSils:  aminopropil  trietoxi  silano ((EtO)3SiC3H6NH2; 
APTES),  mercaptopropil  trimetoxi  silano  ((MeO)3SiC3H6SH;  MPTMS),  fenil  trietoxi  silano 
(PhSi(EtO)3)  y  octadecil  tricloro  silano  (C18H37SiCl3),  entre  otros.  De  esta  manera  es  posible 
introducir  una gran variedad de grupos funcionales dentro de las estructuras de los entramados 
poliméricos y brindarles las características químicas específicas del resto introducido. Por otra parte 
la  introducción  de  un  grupo funcional  permite,  en  el  caso  en  que  sea  posible  y  necesario,  su 
derivatización para la inmovilización covalente de una molécula, proteína o incluso una célula.
En la elección del precursor son sopesados muchos factores, entre ellos se puede mencionar la 
búsqueda de características particulares de los materiales a sintetizar, la estabilidad de los propios 
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precursores, limitaciones en los solventes a utilizar. Frente a este último menester es importante 
tener en cuenta que gran parte de los materiales obtenidos por el proceso sol-gel son cerámicos, es 
decir óxidos, donde el agua juega un rol fundamental en la transformación del precursor.
Las  características  particulares  de  un  material  obtenido  por  el  proceso  sol-gel  están 
relacionadas con los factores que regulan la hidrólisis, condensación y polimerización. Entre ellos 
se  puede  mencionar  algunos  como  el  pH,  la  temperatura,  naturaleza  de  los  catalizadores, 
concentración de reactivos y la relación molar H2O/Si.118 No siendo estos todos los factores que 
pueden influenciar el material obtenido, puede incluso destacarse que existen factores posteriores a 
la síntesis que también participan en la fijación de la estructura y reactividad final del mismo, por 
ejemplo la temperatura, humedad y el tiempo de envejecimiento a los que se expone al material.119
5.1 El proceso del sol al gel
En cada paso del proceso sol-gel se observan diferentes propiedades físico-químicas tanto a 
nivel de las sustancias involucradas, como a nivel del todo de la solución. A continuación, se detalla 
cada etapa del proceso en cuanto a sus propiedades intrínsecas a la vez que se explica las razones de 
su transición a la próxima. 
5.2 El sol: su obtención y estabilidad
Un sol es una suspensión coloidal de partículas sólidas en un líquido, de la misma manera que 
un aerosol es una suspensión de partículas líquidas o sólidas en un gas. En cuanto a los soles de 
dióxido  de  Silicio  se  refiere,  el  sol  puede  ser  considerado desde  el  monómero  estabilizado  en 
solución hasta partículas de 1 a 1000 nm. En este rango están incluidos los oligómeros, o sea, desde 
dímeros hasta cadenas o pequeñas partículas formadas por pocos monómeros (por lo general hasta 
8). Es necesario agrupar estas especies dentro de la clasificación de sol ya que, aun en condiciones 
de  estabilidad  y  de  mínima  condensación,  las  partículas  de  SiO2 se  encuentran  en  perpetuo 
crecimiento hasta que este se vea impedido.
Conociendo de antemano la estabilidad de los silicatos, para obtener un sol proveniente de 
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cualquier especie silícica el primer paso a tomar sería el de solubilizar el precursor, si no fuese 
líquido de por sí, y llevarlo a las condiciones desfavorables para la condensación de los monómeros. 
Dicho de otra manera, mantener el sol en condiciones de estabilidad coloidal. Las condiciones de 
estabilidad de los monómeros muchas veces son las mismas que las de solubilización, siendo este el 
caso de silicatos, dióxido de Silicio o precursores sólidos como el tetraacetilsilano. Existen casos en 
los  que  la  obtención  del  sol  estable  se  obtiene  por  hidrólisis  del  precursor  monomérico.  En 
cualquiera  de  los  casos  los  determinantes  principales  de  la  estabilidad  del  sol  son  el  pH y  la 
concentración de sales. 
La estabilización del sol a pH alto es utilizada típicamente para los precursores del tipo sales y 
para el óxido de Silicio, que se disuelve en hidróxido concentrado (1-2 M). Para los alcóxidos, suele 
utilizarse un medio ácido. Sin embargo, la estabilización alcalina puede realizarse para alcóxidos y 
la estabilización ácida para los silicatos. Para estabilizar un silicato en medio ácido y un alcóxido en 
medio alcalino solo hay que hallar las condiciones adecuadas y asegurarse que en ningún momento 
el  pH se  encuentre  entre  5-6  (o  que  al  menos  lo  sea  por  poco tiempo),  ya  que  impulsaría  la  
gelificación instantánea de la solución. Incluso trabajando a pHs menos críticos, si la agitación de la 
suspensión no es lo suficientemente intensa, ocurrirá una gelificación local circunscripta a la zona 
donde se produce un gradiente de pH tal que dispare la polimerización. 
La estabilidad del sol en medio ácido puede justificarse,  así como en medio alcalino, por 
repulsión  electrostática.  El  aumento  de  la  carga  positiva  en  la  superficie  de  las  partículas  ya 
formadas impediría el acercamiento de las mismas.
La  estabilidad  en  medio  ácido  y  ciertas  ventajas  comparativas  hacen  que  la  forma  más 
utilizada  para  la  obtención  de  un  sol  a  partir  de  un  alcóxido  sea  la  hidrólisis  seguida  de  la 
estabilización de los monómeros en medio ácido. Para ello, el método más sencillo es realizar una 
hidrólisis ácida con la ayuda de un ácido mineral, como se postula:
Si(OR)4 + 4H2O + HCl  Si(OH)4 + 4ROH + HCl 
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siendo R un resto alquilo, CxH2x+1, donde los típicos son metilo, etilo y propilo. Esta hidrólisis 
ocurre por el ataque nucleofílico del oxígeno contenido en la molécula de agua sobre el átomo de 
Silicio. 
Un mecanismo similar fue evidenciado en condiciones de hidrólisis alcalina. Se postula que la 
hidrólisis se produce por un desplazamiento nucleofílico bimolecular (SN2), poniendo en juego un 
intermediario pentacoordinado como se muestra a continuación:
También se ha postulado un intermediario llamado, por su análogo en la química de carbono, 
ion  siliconio:  Si(OR)3+.  Si  bien  el  mecanismo  aceptado  es  el  que  ocurre  por  la  vía  SN2,  la 
posibilidad  de  la  formación  de  intermediarios  de  tipo  siliconio  no  debe  descartarse  dadas  las 
comprobadas similitudes de la química del Silicio con la química del carbono.
Si bien en la reacción de hidrólisis el agua está presente en cantidades catalíticas, la mayoría 
de los alcóxidos no son solubles en medio acuoso, y en la mezcla de reacción se generan dos fases. 
La reacción de hidrólisis solo ocurre en la interfase alcóxido-agua, con lo que, de no emplear algún 
método que ayude a la interacción de las fases, la obtención del sol se daría tan lentamente que sería 
muy difícil de separar de la reacción de condensación de los monómeros. En la mayoría de las 
aplicaciones de estos precursores se prefiere la hidrólisis controlada previa a la condensación y 
polimerización. Por esto, técnicas como agitación o sonicado se utilizan habitualmente con el fin de 
generar una emulsión que logre aumentar la interacción de las fases. 
La hidrólisis  catalizada en medio alcalino,  sigue un mecanismo similar a la catalizada en 
medio ácido, con la diferencia de que la eficiencia de hidrólisis del catalizador siempre es mayor en 
medio  ácido.  Esto  significa  que  usando cantidades  equimolares  de  un  catalizador  ácido  y  uno 
básico, la eficiencia y velocidad de hidrólisis sería siempre mayor en medio ácido. La reacción 
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postulada de hidrólisis en medio alcalino es la siguiente: 
Si(OR)4 + 6NaOH  SiO(OH)2 2- + 2Na+ + 4RONa + 2H2O 
Los  silicatos  orgánicamente  modificados  (OrMoSil),  incluidos  dentro  del  grupo  de  los 
alcóxidos,  son  hidrolizados  de  la  misma  manera  que  los  no  modificados.  Sin  embargo,  las 
condiciones de reacción son más estrictas en cuanto a su solubilidad, su estabilidad térmica o su 
reactividad frente al medio acuoso y catalizadores, entre otros factores que dependen del precursor 
utilizado.
5.3 Gelificación
5.3.1 Condensación. Desestabilización de un sol:
Para desestabilizar un sol acuoso de sílica es necesario reducir el grado de hidratación. Los 
sitios de adsorción para el agua son los propios silanoles (Si-OH). Así, una manera de reducir la 
capa de hidratación es el intercambio de protones por otros iones. Esto altera la doble capa eléctrica 
y la hidratación de las partículas disminuyendo, como consecuencia, la estabilidad del coloide. Esta 
disminución puede lograrse de manera deliberada cambiando el pH de la suspensión o cambiando la 
concentración y/o tipo de electrolitos (contraiones). Siendo esta última posibilidad dependiente de 
la valencia del ion.
El sol es estable en el intervalo de pH 3 a 8, las posibilidades de desestabilización que dan pie  
a la condensación son factibles llevando el pH de la suspensión hacía un rango que va desde pH 4 
hasta 7. De esta manera se reduce la doble capa eléctrica permitiendo la colisión entre las partículas  
y  la  subsecuente  formación  del  puente  interparticular  Si-O-Si  para  que  estas  queden 
irreversiblemente unidas. Cuando el pH es llevado de 3 a 5 se observa un aumento en la velocidad 
de gelificación. Cuando el pH es incrementado por sobre 6 esta velocidad comienza a disminuir por 
el  comienzo  de  la  negativización  de  la  superficie.  Todo  esto  da  como  resultado  una  máxima 
velocidad de gelificación alrededor de pH 6.  La mínima velocidad de gelificación se encuentra 
alrededor de pH 2. Siendo este último pH cercano al punto isoeléctrico, se considera que a pHs 
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menores el catalizador es el H+ y a pHs mayores lo es el OH-. En la actualidad existen estudios 
sobre  la  gelificación  catalizada  por  electrolitos  orgánicos,  que  servirían  al  mismo  tiempo  de 
directores o de molde para la polimerización de la sílica. Entre ellos se puede mencionar el ácido 
cítrico, cisteamina, etanol amina, aminoácidos, entre otros. 120,121
La manipulación  de  la  condensación del  sol  permite  obtener  geles  de SiO2 tanto  en  una 
concavidad  (tubo)  como  sobre  una  superficie  (recubrimiento).  Los  procesos  que  regulan  la 
condensación, polimerización y gelificación en ambas posibilidades son los mismos. Sin embargo, 
cuando de generar un recubrimiento se trata, hay que tener en cuenta el factor de evaporación del 
solvente de la suspensión. Los geles generados dentro de concavidades no sufren apreciablemente la 
influencia de la evaporación, salvo cuando en el medio existe un importante porcentaje de solvente 
volátil. Sobre una superficie el proceso de evaporación del solvente juega un rol fundamental en la 
mayoría de los casos. Durante la condensación/polimerización la evaporación de solvente induce la 
proximidad de las partículas y estimula su interacción. Incluso si se recubre una superficie con un 
sol estable cuya composición incluya un porcentaje importante de solvente volátil o se aumente la 
temperatura  para  favorecer  su  evaporación,  la  contracción  del  volumen  total  será  tal  que  los 
precursores aumentarán su concentración y se acercarán para favorecer la condensación. Aquí, el 
cambio de concentración electrolítica que afecta la doble capa eléctrica no se da por agregado de 
iones, sino por substracción de solvente. 
5.3.2 Polimerización
Por definición, la condensación de dos monómeros libera una pequeña molécula, como agua o 
etanol. En el caso de la sílica sería,
≡SiOH + HOSi≡  ≡Si-O-Si≡ + H2O 
Si esta reacción continúa sobre el oligómero condensado, se forma una partícula o molécula 
de  dimensiones  exponencialmente  mayores  al  monómero.  Este  proceso  es  conocido  como 
polimerización.  Un  polímero  es  una  molécula  de  alto  peso  molecular,  muchas  veces  llamada 
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macromolécula formada por cientos y miles de unidades de un monómero capaz de formar al menos 
dos uniones. 
Los polímeros de óxido de Silicio pueden obtenerse en un rango muy amplio de pH.  Iler119 
divide el proceso de polimerización en tres rangos: El ácido, pH<2, el intermedio, pH 2-7 y el 
alcalino, pH>7. Los procesos de polimerización más utilizados en los campos que competen a la 
presente tesis  son los del  rango intermedio ya  que,  en este  rango la  mayoría  de las especies a 
inmovilizar son estables. Por esto se ahondará en el proceso de polimerización en el rango de pH 2-
7. Refiriéndose al SiO2, siendo el proceso de crecimiento de partícula prácticamente inevitable, este 
y  la  agregación  de  partículas  (condensación/polimerización)  son  dos  procesos  que  ocurren 
paralelamente. Por esto, la inducción de la polimerización en un rango de pH entre 2 y 7, rango en 
el cual la velocidad de crecimiento de partícula se ve disminuida a un mínimo, es una interesante 
estrategia para obtener un polímero lo más ramificado posible. Esto es importante para que en la  
totalidad  de  la  solución,  posteriormente  incluida  en  el  gel,  no  existan  heterogeneidades  en  las 
concentraciones locales de Silicio y el comportamiento homogéneo del material se vea asegurado. 
De  otra  manera  el  gel  poseerá  zonas  en  donde  existirá  una  mayor  densidad  de  Silicio  por  el 
crecimiento compacto de partículas. Esto se cumple con más precisión en un rango de pH entre 3 y 
6 donde el entrecruzamiento interpartícula es máximo y el tamaño de cada núcleo particulado es 
mínimo. Dado que los tiempos de gelificación, por polimerización completa, se ven reducidos entre 
pH  3  y  6,  se  asume  generalmente  que  sobre  el  punto  isoeléctrico  (pH=2)  la  velocidad  de 
condensación es proporcional a [OH-]. El monómero, Si(OH4), tiene un pKa=9,9. A pHs cercanos 
pero mayores al punto isoeléctrico la ionización del monómero no es importante. La generación de 
dímeros es lenta, pero estos tienen una acidez mayor al monómero, lo que aumenta la proporción de 
grupos silanóxido (Si-O-), un nucleófilo más reactivo que el silanol en sí mismo. El próximo paso es 
el ataque nucleofílico del silanóxido del dímero sobre un monómero para formar un trímero, que a 
su vez  tiene  un  pKa menor  que  el  dímero,  que  a  su vez  reacciona  más  rápidamente  con otro 
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monómero.  Especies más evolucionadas,  en el  sentido polimérico,  tienen pKa mucho menores, 
acercándose  a  6,7  y  por  esto  están  más  ionizados  que  los  monómeros  o  los  dímeros.  Los 
monómeros  son  rápidamente  removidos  del  medio  y  el  crecimiento  de  oligómeros  aislados 
detenido. Por otro lado, la ciclación de los oligómeros es factible, pero solo son estables los ciclos 
de cadenas largas, ya que los de cadenas cortas, como los trímeros, se ciclan con ángulos muy 
cerrados y son inestables  a  esos  pHs.  Se deduce de  lo  anterior  que el  crecimiento de  una red 
polimérica  es  mucho  más  veloz  en  estas  condiciones  que  la  formación  aislada  de  dímeros  u 
oligómeros  cortos.  La  formación  aislada  de  oligómeros  llevaría  al  crecimiento  de  partículas 
separadas, para unirse posteriormente por puentes interpartículas, en lugar de cadenas ramificadas 
que surcan todo el volumen de la solución. 
5.3.3 Gelificación
La gelificación se da cuando las partículas se unen principalmente por puentes, formando 
cadenas ramificadas que abarcan todo el volumen del líquido, sin que se aumente la concentración 
de SiO2 en ninguna región macroscópica. Todo el medio se vuelve viscoso y luego se solidifica en 
una  red  polimérica,  que  gracias  a  fuerzas  capilares  retiene  el  líquido.  El  paso  principal  en  la 
gelificación  es  la  colisión  de  dos  partículas  con  una  carga  lo  suficientemente  baja  como para 
permitirles  entrar  en contacto para formar una unión irreversible.  Hay que recordar  que en las 
condiciones que permiten la condensación/polimerización a un pH entre 2 y 7, se refiere a partículas 
cuando se habla de cadenas crecidas a partir de un monómero, pasando por un dímero para llegar a 
un oligómero con cierto grado de ramificación. En este caso no debe entenderse por partícula a un 
conglomerado de oligómeros densamente empaquetados. Se ha mencionado que la velocidad de 
formación del gel en el rango de pH de 3 a 6 se incrementa proporcionalmente con [OH -]. Esta 
velocidad se relaciona directamente con la capacidad de ionizar los grupos silanoles en la superficie 
de la partícula, los cuales son los principales efectores de la unión interparticular. Se obtiene en 
estas condiciones un gel, producto del crecimiento lineal de las cadenas poliméricas con alto grado 
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de ramificación. En todo el volumen del gel el entramado polimérico es continuo y no existen zonas 
con mayor densidad de Silicio. Este tipo de gel es conocido como de tipo polimérico. Por arriba de 
pH 6, la formación de grupos silanóxidos ya no es limitante, sin embargo el aumento de la carga 
negativa  en  las  superficies  comienza  a  generar  repulsión,  lo  que  disminuye  la  velocidad  de 
gelificación. Este enlentecimiento se traduce en un cambio en las características del gel a obtener 
cuando el pH es llevado por encima de 7. En estas condiciones el crecimiento de las partículas se 
vuelve más veloz y la unión interparticular se produce preferentemente entre partículas de gran 
tamaño. Así, se obtiene en estas condiciones un gel producto de la unión de grandes partículas; las 
cuales son relativamente compactas por condensación intrapartícula. En todo el volumen del gel el 
entramado polimérico es continuo pero existen zonas con mayor densidad de Silicio. Este tipo de 
gel  es conocido como de tipo particulado.  Cuando condiciones de polimerización alcalinas son 
necesarias,  y este  tipo de gel  no es deseado,  el  agregado de sales sería una alternativa para la 
obtención de un gel polimérico a pH>7. Un cambio en la composición iónica de la suspensión, 
generalmente aumentando concentración, puede disminuir la repulsión electrostática producida por 
la elevada presencia de grupos silanóxidos. Una vez formado el sol, sin dar tiempo al crecimiento 
de partículas, el agregado de iones permitiría el acercamiento de oligómeros y pequeñas partículas 
para la formación de puentes interparticulares y elongación de cadenas poliméricas.
5.3.4 Envejecimiento
La gelificación  es  un  fenómeno  que  permite  determinar  de  manera  visual  el  final  de  la 
polimerización.  El  punto  de  gelificación  representa  el  momento  en  que  se  forman  las  últimas 
uniones del polímero ramificado. El aumento de la viscosidad y posterior solidificación del material 
aparentan la obtención de un material final, de estructura estática. Pero, así como el crecimiento de 
una partícula nunca cesa,  los fenómenos de condensación/polimerización tampoco. Luego de la 
gelificación, se evidencia la contracción del gel. El proceso que regula esta contracción es llamado 
sinéresis. La sinéresis es la contracción del entramado polimérico que deviene en la expulsión de 
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líquido contenido en los poros del mismo. Así, un proceso de polimerización dinámico que continúa 
luego de la gelificación produce la condensación de dos grupos silanoles de dos partículas que se 
encuentran a una distancia mayor que la distancia de unión Si-O-Si. Solo el acercamiento mediante 
la expulsión de solvente desde el interior de los poros puede permitir esta unión. A su vez, el puente  
interparticular se produce por deshidratación de los silanoles, lo que libera más moléculas de agua 
disponibles para su evaporación, favoreciendo la contracción. 
El secado de un gel  consta  de la  evaporación del solvente libre,  junto con el  proceso de 
sinéresis que libera agua para su posterior evaporación. Esto es conocido por envejecimiento del 
material. La sinéresis del material es un proceso muy importante cuando se obtiene un gel en forma 
de recubrimiento. En estos la superficie expuesta es mayor dando lugar a una profusa evaporación 
de solvente, lo que lleva a la compactación del gel en lo que es conocido como xerogel.
El estado final de un material está dado por las condiciones del proceso de envejecimiento. 
Los  aditivos  que  pueda  agregarse  en  la  mezcla  de  polimerización  pueden  interferir  con  el 
envejecimiento.  Así,  el  agregado  de  polioles  mantiene  la  humedad  interna  del  gel  y  evita  la 
sequedad.122 Cuando se busca inmovilización de moléculas y especies biológicas dentro de un gel, 
debe tenerse en cuenta que tanto la especie inmovilizada como el gel van a sufrir interacción de uno 
sobre otro en todo momento del proceso. Desde una catálisis en la condensación o prevención de la 
sinéresis por parte de una molécula encapsulada; hasta un estrés por encapsulamiento o contracción 
hacia una célula por parte del gel.
5.4 Gelificación y envejecimiento sobre una superficie
Los pasos por los que un sol es convertido en un gel seco serían: 
1. solidificación del sol en una estructura tridimensional donde el solvente es retenido por 
fuerzas capilares; 
2. aumento de las interacciones entre partícula por condensación (sinéresis); 
3. contracción de la red por evaporación de solvente; 
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4. advenimiento de tensiones entre partículas por la contracción individual de cada una;
5. fractura del gel seco. 
Al depositar un volumen importante de un sol sobre una superficie este gelifica y se observa 
un  recubrimiento  sólido  continuo.  Luego  de  la  contracción  pueden  verse  fácilmente 
desprendimientos de fragmentos del xerogel. La contracción sobre sí misma de una zona del gel 
provocaría un envejecimiento aislado y el posterior desprendimiento.
Si la superficie sobre la que se deposita el sol es hidrofílica, y/o está activada químicamente, y 
el gel generado es suficientemente fino (alrededor de 1μm), el secado luego de la gelificación es tan 
rápido que puede evitar la contracción y la fractura del recubrimiento. Este es un recubrimiento 
compacto, homogéneo y adherente. 
5.5 Obtención de un recubrimiento
Uno de los aspectos tecnológicos más importantes de la química sol-gel, radica en la baja 
viscosidad del sol previo a la gelificación. Esta condición es ideal para preparar recubrimientos por 
una gran variedad de métodos. Esto se hace más evidente si se resaltan las desventajas económicas 
relacionadas con el equipamiento que requieren las técnicas convencionales de deposición química 
de vapores, deposición física de vapores y  sputtering. Una ventaja importante de los materiales 
utilizados es su habilidad de controlar precisamente la estructura del recubrimiento.123 
Las metodologías más estudiadas para el recubrimiento de superficies mediante al proceso 
sol-gel son: 
*Inmersión vertical (dip coating): Este consta de la inmersión de un soporte a recubrir de 
manera perpendicular a la superficie de un líquido. Está dividido en cinco etapas: 
1) inmersión, el soporte se sumerge en el sol de recubrimiento; 
2) ascensión, se comienza a retirar el soporte; 
3) deposición y drenado, el drenado de líquido por las paredes deja una fina película del sol 
que se deposita sobre estas;
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4) drenado; en esta  etapa se completa el  drenado dejando la  superficie con una carga de 
líquido casi homogénea; 
5) evaporación, el proceso de evaporación desencadena la condensación y lleva al secado del 
polímero para dar lugar al xerogel.
La evaporación también se encuentra presente en las otras etapas. Todas las etapas requieren 
de la optimización de las condiciones experimentales de tiempo, temperatura, etc.
*Recubrimiento por giro sobre el eje (spin coating): En este un volumen del sol depositado 
sobre el centro de la superficie se esparce hacia los extremos de la misma mediante un giro a gran 
velocidad realizado sobre el eje del soporte. Este consta de cuatro etapas:
1) deposición, un exceso de líquido se aplica en la superficie a recubrir;
2) giro, el líquido fluye radialmente fuera del centro del soporte hacia los extremos gracias a 
la fuerza centrífuga;
3) escurrido, el exceso de líquido que llega al extremo de la superficie se desprende en forma 
de gotas, luego el afinamiento de la película y la fuerzas de resistencia al flujo terminan con el 
escurrido;
4)  evaporación,  en  este  la  volatilización  del  solvente  acompañada  de  la  contracción  del 
material producen la reducción del espesor del recubrimiento.
*Electroforesis: Consiste en el movimiento de las partículas cargadas en el líquido bajo la 
influencia de un campo eléctrico externo aplicado a través de la solución. Las partículas o polímeros 
se mueven en dirección opuesta o paralela a la corriente externa, dependiendo de su carga y se 
depositan  en  el  cátodo  o  en  el  ánodo.  Las  superficies  a  recubrir  deben  ser  conductoras  y  de 
geometrías relativamente planas, lo que limita la técnica. También se han hecho investigaciones en 
termoforesis, donde las partículas se mueven en un gradiente térmico, y en aplicación mecánica 
(settling), técnica en la que se esparce el sol sobre el soporte y con ayuda mecánica y evaporación 
se obtiene el recubrimiento. Por otra parte existen desarrollos con técnicas mixtas, aplicando varias 
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capas con diferentes técnicas. 
*Inmovilización en superficies: La inmovilización en una matriz no es una práctica exclusiva 
de  la  técnica  sol-gel.  Se  utiliza  con  múltiples  fines  en  campos  de  aplicación  muy variados  y 
diferentes.  A su vez la variedad de especies a inmovilizar es tan amplia como sus aplicaciones 
posibles. Se han encapsulado desde pequeñas moléculas orgánicas, polímeros, enzimas hasta células 
y tejidos. Dada esta gran variedad, considerando al medio inmovilizante una matriz de óxido de 
Silicio,  se  denominará  de  ahora  en  más  inmovilizando  a  la  especie  a  ser  inmovilizada.  La 
inmovilización consiste en mantener un inmovilizando confinado en una matriz. Este confinamiento 
puede tener diferentes fines. La inmovilización puede impedir la difusión del inmovilizando fuera 
de la matriz tanto como regularla para que esta describa una cinética de elusión particular en el 
tiempo. También puede inmovilizarse para proteger un inmovilizando de la degradación del medio 
al  que va a ser expuesto. 124 La elección de la inmovilización en un recubrimiento o en un gel 
húmedo está íntimamente relacionada con las propiedades del inmovilizando y la función que fuera 
a cumplir. Los geles húmedos son más protectores pero la función del inmovilizando deberá tener 
en  cuenta  que  desde  los  poros  exteriores  de  un  gel  hasta  los  interiores  existe  una  distancia  a 
franquear. De este modo el sustrato de una enzima debe viajar por un camino tortuoso hasta lograr 
su transformación en un producto que también tardará en difundir hasta el exterior del gel. Esta 
desventaja es subsanada por la protección que le brinda el gel, por ejemplo a una enzima sensible a 
degradación proteica  de  un medio  de reacción.  En la  contraparte  está  la  inmovilización  en un 
recubrimiento de bajo espesor (<1μm), usando de ejemplo una enzima, la superficie de interacción 
es máxima y mínimo es el tiempo de retardo en alcanzar una velocidad de reacción constante. Sin 
embargo, la exposición de la enzima también es máxima y su protección mínima.
Las  estrategias  de  inmovilización  en  superficie  no  difieren  de  los  métodos  utilizados  en 
profundidad.  Las  variaciones  radican  en  las  propiedades  finales  del  material  obtenido.  Los 
principios químicos que dan lugar a la inmovilización se fundamentan en uniones tanto de tipo no 
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covalente, como de tipo covalente. La clasificación general alberga cuatro sistemas principales:
-Inmovilización por impregnación: Se logra por la adsorción del inmovilizando expuesto a la 
matriz polimérica. Este tipo de encapsulamiento se utiliza para especies que son capaces de difundir 
por los poros del material. Las interacciones predominantes en este tipo de método son puente de 
hidrógeno, electrostáticas y de van der Waals. Estos tipos de interacciones son débiles y solo se 
mantienen en un medio químico característico al tipo de unión, esto hace que muchas aplicaciones 
se vean limitadas por la necesidad de mantener determinadas condiciones químicas que aseguren la 
no lixiviación del inmovilizando. Estas condiciones pueden contraponerse a las óptimas para su 
aplicación. Los inmovilizandos pueden ser incluidos en el material antes de la polimerización o en 
el material ya polimerizado, mediante la incubación y difusión hacia el interior de la matriz a través  
de los poros. Las interacciones presentes en esta alternativa pueden aparecer en otro método de 
inmovilización, de hecho lo hacen en la mayoría de ellos.125
-Inmovilización  por  inclusión:  Este  método  permite  el  encapsulamiento  por  restricción 
mecánica. Debe controlarse la porosidad del material de manera que el diámetro de poro medio sea 
más chico o similar al tamaño del inmovilizando. Este debe ser agregado inicialmente junto con los 
reactivos de polimerización (precursor, catalizador, etc). Por esto las condiciones de gelificación 
deben ser controladas de manera que sean lo suficientemente compatibles con la estabilidad del 
inmovilizando. Muy utilizada para células.126
-Inmovilización  química:  En  este  la  inmovilización  se  produce  por  unión  covalente.  La 
técnica más utilizada es la obtención del material en una primera etapa, para luego incubarlo junto 
con el  inmovilizando en condiciones adecuadas de reacción. Este método aprovecha los grupos 
químicos de los precursores de tipo OrMoSil, como el APTES o los derivados epoxidados. Los 
mismos grupos de los OrMoSil participan de la unión o mediante un mordiente. Este funciona como 
puente entre la matriz y la molécula. En ciertos casos el mordiente actúa como brazo espaciador que 
separa la molécula de la matriz para que no exista un impedimento estérico en su función o una 
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rigidez que la limite. Este es el caso de anticuerpos o algunas enzimas.127,128
-Copolimerización: Esta técnica de inmovilización es la que utiliza dos tipos de precursores 
poliméricos distintos. La polimerización de ambos da lugar a un material con las características 
provenientes de los dos monómeros. Al igual que la técnica anterior utiliza precursores de tipo 
OrMoSil  en  combinación  con  otros  precursores  sin  funcionalidades  agregadas  como  TEOS  o 
silicato de sodio.129
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Capítulo 1
El punto de carga cero como un factor para controlar la formación de biofilms de 
Pseudomonas aeruginosa en aleaciones de aluminio.
El  punto  de  carga  cero  como  un  factor  para  controlar  la  formación  de  biofilm  de 
Pseudomonas aeruginosa en superficies de aleaciones de aluminio derivatizadas vía sol gel.
1. Introducción
La superficie seleccionada para trabajar en este capítulo fue una aleación de aluminio. Éste es 
un  material  de  uso  frecuente  en  muchos  ámbitos,  dado  que  posee  baja  densidad,  excelentes 
propiedades mecánicas y una alta resistencia a la corrosión. Esta resistencia está asociada a la capa 
de óxido de aluminio que se forma en la superficie y la pasiva, confiriéndole excelentes propiedades 
mecánicas  y  de  estabilidad.12,130 Sin  embargo,  la  contaminación  bacteriana  de  este  material  es 
común,131 y la prevención de la fijación bacteriana a estas superficies puede prevenir la propagación 
de microorganismos en hospitales,  industrias alimentarias y farmacéuticas y las infecciones y/o 
contaminaciones que podrían ocurrir en consecuencia. Además numerosos estudios indican que la 
colonización bacteriana de metales favorece la corrosión y por ende el deterioro y muchas veces la 
pérdida de funcionalidad de los mismos.132–135
Llamamos  corrosión  a  la  oxidación  espontánea  de  los  metales.  Se  debe  a  un  ataque 
destructivo del medio ambiente, a través de reacciones químicas o electroquímicas. En la corrosión 
electroquímica los átomos del metal son oxidados dejando la red del metal como iones, creando un 
exceso de electrones  en la  superficie  del  metal.  Estos  electrones  pueden ser transferidos  a  una 
especie activa en el electrolito produciéndose la reacción de reducción. La reacción de corrosión se 
conoce como reacción anódica y las áreas del  electrodo donde ocurre se les  llama ánodos.  La 
electroneutralidad de la materia exige que, en otros puntos conocidos por cátodos, se reduzca alguna 
sustancia  del  medio  ambiente  en  contacto  con el  material  metálico.  Las  áreas  donde ocurre  la 
reacción catódica (de reducción) se denominan cátodos.
En el caso del aluminio, la reacción anódica que tiene lugar es:
Al → Al3+ + 3e-
Consecuentemente,  una reacción catódica tiene que tener lugar para iniciar y mantener la 
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corrosión metálica. Un ejemplo de reacción catódica es la reducción de protones.
6H+ + 6e- → 3 H2
La reacción de corrosión total será la suma de ambas reacciones.
2Al + 6H+ → 2Al3+ + 3 H2
Cuando un metal o aleación se pone en contacto con un líquido corrosivo, el metal adquiere 
un potencial (relativo a un electrodo de referencia) que se denomina potencial de corrosión (Ecorr). 
En el metal se encuentran presentes tanto la corriente anódica como la catódica. Es importante tener 
siempre en cuenta que el potencial de corrosión Ecorr corresponde a un potencial mixto en el que las 
dos reacciones anódica y catódica ocurren a la misma velocidad, por lo cual la corriente neta es 
cero. Sin embargo esto no significa que estemos en una condición de equilibrio pues el sistema está 
cambiando, el metal se va disolviendo y pierde masa. Ecorr se define como el potencial en el cuál la 
taza de oxidación es igual a la taza de reducción. Es importante destacar que cuando un espécimen 
se encuentra en el Ecorr ambas polaridades de corriente están presentes. Si el espécimen adquiere un 
potencial más positivo que el  Ecorr una corriente anódica predominará a expensas de la corriente 
catódica. 
Experimentalmente, en los métodos de polarización, se realiza un cambio de potencial en el 
electrodo de trabajo y se monitorea la densidad de corriente. Esta técnica es generalmente utilizada 
para permitir un análisis cualitativo y cuantitativo del material en una solución dada, permitiendo 
además evaluar el comportamiento activo-pasivo de los metales. Para determinar la velocidad de 
corrosión el barrido comienza desde potenciales catódicos, pasando por el potencial de corrosión a 
potenciales anódicos. La densidad de corriente de corrosión (icorr) es obtenida como la densidad de 
corriente correspondiente al punto de intersección de una extrapolación lineal de la región recta de 
la curva de polarización (zona de Tafel), con el potencial de corrosión (Ecorr). Según lo establece la 
ley de  Faraday,  la  corriente  de  corrosión  (icorr)  es  directamente  proporcional  a  la  velocidad de 
corrosión del metal. Además, aumentos de la pendiente de Tafel hacen más negativo el potencial de 
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corrosión y disminuye la velocidad de corrosión.
Como fue mencionado anteriormente, una de las estrategias para disminuir la formación de 
biofilms y sus consecuencias (aumento de la tasa de corrosión, contaminación cruzada, infecciones) 
es variar alguna característica fisicoquímica de la superficie. El punto de carga cero (PZC) se define 
como el  pH al cual  un sólido no tiene carga neta;  este  valor  determinará el  tipo de carga que 
adquirirá la superficie a pHs mayores o menores que el PZC.136 Dado que las fuerzas electrostáticas 
juegan un rol importante en la adhesión bacteriana, en el presente capítulo se eligió variar el punto 
de carga cero (PZC) de superficies de aleaciones de aluminio para poder evaluar cómo influye la 
carga superficial en la adhesión bacteriana. Para variar el PZC de la superficie, se funcionalizaron 
con grupos sulfónicos, amino e hidroxilo. Las placas derivatizadas fueron caracterizadas mediante 
espectroscopía de infrarrojo (FT-IR), microscopía electrónica de barrido (SEM), espectroscopía de 
energía dispersiva de rayos X (EDS) y el potencial y la densidad de corriente de corrosión (Ecorr ,  i 
corr). La retención bacteriana de una cepa de P. aeruginosa fue analizada en las superficies tratadas y 
en el aluminio sin tratar, a dos tiempos de interacción distintos. 
2. Materiales y métodos
2.1 Materiales
Las placas de aleación de aluminio (AA 1050) se compraron en Aluar (BA, Argentina). Los 
reactivos  tetraetoxisilano  (TEOS,  98%),  3-mercaptopropiltrimetoxisilano  (MPTMS,  98%)  y  3-
aminepropiltriethoxisilano (APTES, 99%) fueron comprados a Sigma (St Louis, MO, USA) y el 
peróxido de hidrógeno 30% fue adquirido de Cicarelli (BA, Argentina). Todos los demás reactivos 
utilizados fueron de grado analítico. 
2.2. Crecimiento de los microorganismos
El microorganismo utilizado para los ensayos de retención bacteriana fue P. aeruginosa ATCC 
27853 crecida a 35°C por 24 h en medio de cultivo Luria Bertani (LB) (Britania, BA, Argentina).
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2.3 Recubrimiento de las superficies
Los recubrimientos fueron realizados en placas de aluminio (AA 1050) de 2,5 cm x 2,5 cm. 
Fueron  preacondicionadas  lavándolas  con  extran  neutro  (MerckTM)  y  agua,  desengrasadas  con 
etanol 96 % V/V, lavadas con agua deionizada y por último inmersas en una solución NaOH 1 M 
por  5  min.  Después  de  eso,  fueron  lavadas  nuevamente  con  agua  deionizada  y  secados  a 
temperatura ambiente. 
2.3.1 Recubrimiento con TEOS 
Se preparó un sol de TEOS mezclando 1 mL de TEOS, 0,06 mL de HCl 0,05 M y 0,2 mL de 
agua deionizada y se lo sonicó (35 kHz, Transsonic Tl-H-5, Elma, Germany) por 20 min a 20°C. La 
mezcla para realizar el recubrimiento se preparó diluyendo 5 veces el sol de TEOS con una mezcla 
de acetona: agua (75:25).137 Los recubrimientos se llevaron a cabo sumergiendo verticalmente las 
placas de aluminio pretratadas en la mezcla descrita anteriormente durante 15 s y se los dejó secar 
apoyados verticalmente sobre papel adsorbente. Para capas adicionales, se esperó 20 min entre un 
recubrimiento y el  otro.  Se ensayaron hasta 4 capas de TEOS. Para el  resto de los ensayos,  se 
eligieron aquellas placas que tenían tres capas de recubrimiento (3-TEOS) porque el PZC era menor 
que con una o dos capas (Tabla 1). No se consideró el tratamiento con 4 capas debido a que el 
recubrimiento se desprendía fácilmente de la superficie de aluminio.
2.3.2 Recubrimiento con APTES
Se preparó una solución de APTES 3,76 mM en etanol (2,5 mL), amoníaco (0,5 mL) y agua 
deionizada (22 mL). En esa solución se incubaron aquellas placas que habían sido recubiertas con 
tres capas de TEOS (3-TEOS) por 18 h con agitación. Luego, fueron lavadas con agua deionizada y 
secadas al aire. Estas placas fueron denominadas T-APTES.
2.3.3 Recubrimiento con MPTMS 
Se preparó un sol de MPTMS sonicando una mezcla de 1 mL de MPTMS, 0,06 mL de HCl 
0,05 M y 0,2 mL de agua deionizada (molaridad final MPTMS = 5,11 mM) por 20 min a 25°C. La 
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mezcla para realizar el  recubrimiento se preparó diluyendo 5 veces el  sol de MPTMS con una 
mezcla de acetona: agua (75:25). Los recubrimientos se llevaron a cabo sumergiendo verticalmente 
las  placas  de  aluminio  recubiertas  con  una  capa  de  TEOS  (1-TEOS)  en  la  mezcla  descrita 
anteriormente durante 15 s. Para capas adicionales, se esperó 20 min entre un recubrimiento y el 
otro.  Después,  se  los  secó  a  temperatura  ambiente.  Para  oxidar  los  grupos  tioles  fijados  en  la 
superficie se sumergió las placas en una solución de H2O2 9% y se incubó durante 90 min con 
agitación.  Seguidamente,  se los lavó 3 veces con agua destilada.  Para asegurarse que todos los 
grupos sulfónicos estuvieran protonados, se incubaron las placas en HCl 0,01 N por 1 h. Las placas 
fueron lavadas con agua destilada 3 veces y secadas al aire a temperatura ambiente. Para el resto de 
los ensayos, se eligieron aquellas placas que tenían tres capas de este recubrimiento y luego fueron 
tratadas con peróxido de hidrógeno y se nombraron 3-MPTMS-Ox. Se eligieron esas superficies 
porque fueron las que mostraron el PZC más bajo que con una o dos capas.
2.4 Caracterización de los microorganismos utilizados y de los recubrimientos aplicados 
2.4.1 Espectroscopía infrarrojo
El espectro de refelectancia de ATR–FTIR se adquirió en el rango de 4000–650 cm− 1, usando 
un espectrómetro de infrarrojo de transformada de Fourier (FT-IR) con una placa plana de ZnSe 
(Nicolet).  Previo  al  ensayo,  se  secaron  todas  las  placas  a  60°C  por  24  h  para  evitar  bandas 
interferentes relativas al agua.
2.4.2 Densidad de grupos amino en las placas T-APTES 
Para determinar la densidad de grupos amino en las placas T-APTES, se utilizó el método del 
ácido pícrico.138,139 Los grupos aminos presentes en la superficie fueron tratados con una solución de 
ácido pícrico que forma una sal  con los grupos aminos unidos  a  la  superficie.  Luego de lavar 
exhaustivamente la superficie, se la trató con un exceso de una base fuerte para eluir el picrato 
desde  la  superficie  a  la  solución.  La  concentración  de  picrato  se  determinó 
espectrofotométricamente y reflejó la densidad de aminos en la superficie.
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Se procedió de la siguiente manera: tres placas de aluminio recubiertas con APTES fueron 
neutralizadas  con Piridina 0,287 M en diclorometano por  6 min y después  fueron lavadas  con 
diclorometano por 2 min.
Luego, las placas fueron tratadas con ácido pícrico 0,1 M por 10 min y lavadas cinco veces 
con diclorometano por 2 min cada vez. El picrato fue eluído con la solución de piridina por 6 min.  
La absorbancia de la solución se midió espectrofotométricamente a 358 nm. La concentración del 
grupo amino se obtuvo comparando la absorbancia a 358 nm de la solución desconocida con un 
estándar de picrato de sodio.
2.4.3 Microscopía electrónica de barrido- análisis de energía dispersiva de rayos X
Las muestras fueron analizadas usando un microscopio Zeiss SUPRA 40 para microscopía 
electrónica de barrido. El análisis elemental se llevó a cabo por energía dispersiva de rayos X con el  
analizador de EDX (OXFORD Instrument).
2.4.4 Punto de carga cero
Los puntos de carga cero (PZC) de las placas de aluminio (aluminio sin tratar, 1-TEOS, 2-
TEOS, 3-TEOS, T-APTES, 3-MPTMS-Ox) y una suspensión de P. aeruginosa fueron determinados 
por  el  método  de drift.140 Las  placas  fueron  usadas  como  se  describen  más  arriba.  Los 
microorganismos crecieron en medio LB por 24 h y después fueron lavados con solución fisiológica 
estéril tres veces. Para el paso siguiente se centrifugaron las suspensiones bacterianas y se descartó 
el sobrenadante.
Una serie de soluciones a diferentes pHs fueron preparadas usando una solución de NaCl 0,01 
M preparadas con agua destilada hervida para remover el CO2 disuelto y enfriada a temperatura 
ambiente. El pH se ajustó entre 1 y 10 usando HCl 0,1 M o NaOH 0,1 M y fue registrado (pH 
inicial). Luego, las muestras (las placas y el pellet de microorganismos) fueron sumergidas en cada 
solución y se midió la variación del pH 48 h después (pH final). Dado que al sumergir un sólido en 
una solución (con un pH particular) se induce un cambio en el pH en dirección del PZC, el pH al 
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cual la adición de la muestra no introduce un cambio en el pH se tomó como el PZC.
2.4.5 Ensayos electroquímicos
El  objetivo  de  este  ensayo  fue  determinar  el  Ecorr y  la  icorr de  aleaciones  de  aluminio 
recubiertas  mediante  una  curva  de  polarización  y  el  análisis  de  Tafel.  Se  buscó  evaluar  la 
disminución de estos parámetros mediante el proceso de recubrimiento.
Las curvas  de polarización potenciométrica fueron medidas  en una unidad electroquímica 
Teq-V1.00. Los ensayos fueron llevados a cabo a temperatura ambiente en una solución fosfato 0,2 
M ajustada a pH 12,0. Se utilizó una celda de tres electrodos. Una placa de platino fue utilizada 
como electrodo auxiliar  y un electrodo saturado de Calomel como electrodo de referencia.  Las 
placas de aluminio recubiertas se utilizaron como electrodo de trabajo. Las curvas de polarización 
se  midieron  desde  -2,2  V a  2,3  V,  a  una  tasa  de  barrido  de  0,005  V/s.  La  icorr y  el  Ecorr se 
determinaron utilizando la técnica de polarización de Tafel. La curva de polarización catódica y 
anódica se extrapolan hasta su intersección en el punto donde  icorr y  Ecorr fueron obtenidos.141,142 
Dado  que  el  rango  de  potenciales  asociados  a  la  realización  de  la  curva  de  polarización  es 
relativamente extenso,  se utilizaron dos  especímenes para cada curva (uno para la  polarización 
catódica y otro para la anódica) con el fin de contrarrestar los cambios que ocurren en la muestra.
2.5 Ensayos de retención bacteriana
Se  evaluó  la  retención  bacteriana  a  dos  tiempos  de  incubación  diferentes  frente  a  P. 
aeruginosa estabilizada en tres medios con diferentes pH: 4,0; 6,0 y 8,0. Estos ensayos se llevaron a 
cabo utilizando los microorganismos crecidos en medio LB por 24 h (108 ufc/mL), que luego fueron 
lavados con solución fisiológica tres veces y estabilizados por 24 h utilizando soluciones fosfato 0,2 
M de pHs 4,0; 6,0 y 8,0 para la retención bacteriana de corto plazo y medio LB diluido 500 veces  
con solución fosfato 0,2 M de pHs 4,0; 6,0 y 8,0 para la retención bacteriana de largo plazo.
Cada placa fue esterilizada en un autoclave de vapor (121°C por 20 min, presión 1,1 bar) y 
luego fueron incubadas en 5 mL de las suspensiones bacterianas previamente descriptas. Las placas 
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también fueron incubadas en soluciones de fosfato y medio LB diluido 500 veces a los diferentes 
pHs como controles.
Después de 24 h para los ensayos de retención bacteriana a corto plazo y a 48 h para los 
ensayos de retención bacteriana a largo plazo, se removieron las placas con pinzas esterilizadas y se 
las  lavó con agua estéril  tres  veces  (5  mL cada  vez).  Luego fueron incubadas  por  30  min  en 
metanol,  se las lavó con agua deionizada y se las incubó en cristal  violeta 0,1 % durante 1 h. 
Transcurrido ese tiempo, las placas fueron lavadas con agua deionizada y se las sumergió en 3 mL 
de etanol absoluto. Se midió espectrofotométricamente el cristal violeta eluido a 569,5 nm.143 No se 
observó una absorbancia significativa en los controles libres de bacteria.
Se presentaron los resultados en términos de eficiencia de fijación, R (Eq 1) que fue calculado 
normalizando la absorbancia a 568,5 nm por la turbidez inicial  del cultivo celular utilizado. La 
turbidez inicial a 600 nm fue fijada a 0,2 ± 0,05 unidades de absorbancia.67
R = (A muestra – A control) / T) (1)
donde A muestra = absorbancia de la muestra, A control = absorbancia del control y T = turbidez del 
cultivo celular utilizado.
Para  constatar  que  los  diferentes  pH de  los  medios  no  afectaban  la  supervivencia  de  P. 
aeruginosa,  se  evaluó  la  misma  mediante  la  tinción  con  el  colorante  cloruro  de  2,3,5-
Trifeniltetrazolio a los diferentes pHs utilizados en los ensayos. Los resultados confirmaron que 
estas condiciones  de trabajo no interfieren con la  sobrevida de los microorganismos.  Todos los 
experimentos fueron realizados por triplicado, cada vez utilizando un cultivo celular fresco. 
2.6 Tratamiento estadístico
Todos los resultados cuantitativos fueron obtenidos mediante un análisis por triplicado. Los 
datos fueron expresados como media ± desvío estándar. Los análisis estadísticos fueron llevados a 
cabo  utilizando  un  análisis  de  la  varianza  de  dos  vías  (two-way  ANOVA)  y  un  post  test  de 
comparación múltiple de Bonferroni. p < 0,05 fue considerado estadísticamente significativo.
57
3. Resultados y discusión
3.1 Punto de carga cero 
En la Tabla 1 se muestran los valores de PZC obtenidos para P. aeruginosa y las superficies 
de aluminio recubiertas. Este ensayo se realizó sobre aluminios recubiertos con diferentes números 
de capas de TEOS y, basándose en los PZC obtenidos, se eligió el de tres capas, por ser el de menor 
PZC, como se describe en la sección Materiales y métodos.
Tabla 1: PZC de las diferentes superficies y de P. aeruginosa
Superficies PZC
Aluminio sin tratar 6,8
1-TEOS 5,8
2-TEOS 5,4
3-TEOS 5,0
T-APTES 7,1
3-MPTMS-Ox 4,7
P. aeruginosa 4,5
Los óxidos de metales y metaloides (como el Al y el Si, respectivamente) sufren hidroxilación 
en  la  presencia  de  moléculas  de  agua  adsorbidas,  formando  dos  tipos  de  grupos  hidroxilos 
coexistentes: el tipo básico y el tipo ácido. Los sitios básicos aceptan protones y los sitios acídicos 
donan protones generando cargas positivas y negativas, respectivamente. Por consiguiente, la carga 
neta de la superficie hidroxilada varía de acuerdo al pH del electrolito debido a cambios en el grado 
de ionización de estos grupos. Existe un pH en el cual el número de grupos positivamente cargados 
(básicos) iguala a los cargados negativamente (acídicos).12,66 Este punto se denomina punto de carga 
cero (PZC). Para una superficie hidroxilada típica, la carga del óxido varía desde valores positivos, 
cuando el pH es menor a PZC, a negativos a un valor mayor de pH.66
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En las  placas  derivatizadas  el  PZC estuvo influenciado  por  todos  los  grupos  funcionales 
presentes en las mismas. Es así, como en aquellas placas cuyos recubrimientos contenían grupos 
acídicos como Si-OH y -SO3H, se obtuvieron valores más bajos de PZC y en aquellas con grupos 
funcionales básicos como -NH2 se observaron valores más altos de PZC. Por otro lado, la carga en 
la  superficie  bacteriana,  está  dada  por  la  protonación  y  desprotonación  de  los  grupos  aminos, 
fosforilos y carboxílicos presentes en la membrana celular. Si bien con el método utilizado no es 
posible determinar la magnitud exacta de la carga a cada pH, si se puede predecir que existirá carga 
positiva a pH menores al PZC y negativa a pH mayores al PZC.
3.2 Espectroscopía ATR-FTIR de placas recubiertas
Para la caracterización de las superficies tratadas y no tratada se obtuvieron los espectros de 
reflectancia atenuada infrarroja de las placas (Figura 1). Los tres tipos de placas recubiertas (3-
TEOS, T-APTES y 3-MPTMS-Ox) mostraron las bandas típicas del óxido de Silicio a 764 cm−1, 
874  cm−1 y  1045  cm−1  correspondientes  al  estiramiento  simétrico  de  la  unión  Si–O–Si,  el 
estiramiento de la unión Si–OH, y el estiramiento asimétrico de la unión Si–O–Si, respectivamente. 
La  presencia  de  estas  bandas  demuestran  la  presencia  de  una  red  polimérica  de  óxido  de 
Silicio.144,145
En el caso del espectro de las placas 3-MPTMS-Ox se pudo observar una banda aguda a 1239 
cm-1 correspondiente al estiramiento vibracional de S=O presente en el grupo sulfónico.146 En el 
caso  del  espectro  de  las  placas  T-APTES,  no  se  pudo  observar  la  presencia  de  las  bandas 
correspondientes a los grupos amino. La falta de esta banda puede deberse a que la baja sensibilidad 
del método no permitió evidenciar su presencia.
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Figura 1. Espectro de IR de las placas tratadas y las no tratadas.
3.2 Microscopía electrónica de barrido- análisis de energía dispersiva de rayos X
Las imágenes de SEM (Figura 2) no mostraron cambios topográficos importantes entre las 
muestras. Para evaluar la homogeneidad del recubrimiento, se llevó a cabo un análisis elemental 
mediante EDX y mapeo de la superficie (Figuras 3 y 4). Todos las placas tratadas mostraron la 
presencia de Al, C, Si y O, provenientes de la aleación de aluminio y del recubrimiento de óxido de 
Silicio. Para el mapeo de EDX, Al y Si fueron elegidos como elementos representativos, dado que 
son los más sensibles y los componentes mayoritarios en la aleación y el recubrimiento. En las 
imágenes, el color rojo corresponde a la presencia del Aluminio y el verde al Silicio. La intensidad 
de ambos colores es uniforme en todo el campo, con lo cual se puede inferir que la distribución de 
los elementos en la superficie, y por ende el recubrimiento, fue homogénea.
Figura 2. Imágenes de SEM. A: 3-TEOS, B:T-APTES, C: 3-MPTMS-Ox.
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Figura 3. EDX. A: 3-TEOS, B:T-APTES, C: 3-MPTMS-Ox.
Figura 4. Imágenes de mapeo de EDX. El panel derecho corresponde al mapeo del Aluminio y el izquierdo al  
mapeo del Silicio.
61
B CA
3.4 Densidad de grupos amino 
Como se mencionó antes, la presencia de grupos aminos presentes en las placas T-APTES no 
pudo confirmarse por medio de FT-IR o EDX probablemente debido a la baja sensibilidad de ambos 
métodos. En IR algunos grupos presentan bandas débiles, como es el caso de los grupos amino. En 
EDX, aquellos elementos cuyo número atómico es menor o igual al  Oxígeno generan con alta 
probabilidad  electrones  Auger  y  esto  disminuye  la  sensibilidad  de  los  rayos  X.  Por  otro  lado, 
mediante la cuantificación de grupos aminos por medio del método del ácido pícrico, se obtuvo un 
resultado de 0,53 μmol de grupos aminos por cm2. Este resultado y el hecho de que el PZC después 
del  recubrimiento  con  APTES,  que  fueron  sobre  superficies  de  3-TEOS,  pasó  de  5,0  a  7,1, 
confirmaron que existe una capa de grupos básicos unidos a la superficie.
3.5 Ensayos electroquímicos
Los ensayos electroquímicos (Tabla 2) mostraron una disminución en los valores de  icorr y 
valores de Ecorr más negativos, mostrando que la presencia de los distintos recubrimientos mejoró la 
resistencia a la corrosión dado que actúa como una barrera que impide que los electrolitos entren en 
contacto con la superficie metálica. 
Tabla 2: Ecorr e icorr de las superficies
Surperficies Ecorr (mV) icorr (nA/cm2)
Aluminio sin tratar -1848 ± 20 -36 ± 13
3-TEOS -2061 ± 21 -27 ± 1
T-APTES -1916 ± 23 -27± 23
3-MPTMS-Ox -1943 ± 1 -26 ± 1
3.6 Retención bacteriana
Controlar la retención bacteriana en superficies de aleación de aluminio es de interés para 
prevenir la diseminación de enfermedades en el ambiente hospitalario, industrial y domisanitario. 
Se  ha  demostrado que  la  fijación  bacteriana  inicial  a  la  superficie  es  crucial  para  la  posterior 
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formación  de  biofilms.30 Es  por  esto  que  estudiar  los  parámetros  que  influencian  la  retención 
bacteriana puede llevarnos a prevenir efectos no deseados. El pH del medio es una propiedad muy 
importante que puede influenciar la retención bacteriana y por ende, la subsecuente formación de 
biofilms. Los datos presentados se basan en mediciones de retención bacteriana de P. aeruginosa a 
dos tiempos de incubación diferentes en el rango de pH de 4,0 a 8,0. La tendencia de fijación para la 
bacteria se muestran en la Figura 5 para la retención bacteriana a corto plazo y en la Figura 6 para 
retención bacteriana a largo plazo, con valores de eficiencia de fijación R graficados en función del 
pH.  Se  observaron  diferencias  en  la  retención  bacteriana  a  medida  que  el  pH  variaba.  Para 
simplificar el análisis, se analizaron los resultados dividiéndolos en dos grupos: aquellas superficies 
con PZC alto, T-APTES (PZC = 7,1) y aluminio no tratado (PZC = 6,8); y aquellos con PZC bajo, 
3-MPTMS-Ox (PZC = 4,7)  y  3-TEOS (PZC = 5,0)  (Tabla  1).  Esta  distinción  se  realizó  para 
verificar que los efectos de la modificación superficial en la retención bacteriana, provienen del 
PZC y no del tipo de grupo funcional.
3.6.1 Retención bacteriana de corto plazo
En la incubación a corto plazo (24 h) y a pH 4, todas las superficies mostraron una retención 
bacteriana mínima siendo las diferencias entre los distintos tratamientos no significativa (p>0,05; 
Figura 5). Para P. aeruginosa, el PZC es 4,5, valor muy cercano a pH 4 (Tabla 1). A un pH cercano 
al PZC de la bacteria, la carga total de la membrana celular es cercana a cero. Es por esto que las  
fuerzas electrostáticas entre la superficie metálica y la bacteria son relativamente bajas25 y por ende 
la  influencia  de  la  atracción  electrostática  en  la  adhesión  bacteriana  es  mínima.  Dado  que  la 
interacción electrostática no es el único factor que influencia la adhesión celular en metales,65 la 
mínima retención bacteriana a corto plazo hallada puede deberse a interacciones hidrofóbicas.
A pHs mayores la superficie de la célula bacteriana posee una carga negativa neta debido a la 
ionización de los grupos fosforilo y carboxilo presentes en la membrana. Debido a que no se espera 
un cambio en la hidrofobicidad de la superficie bacteriana al cambiar el pH del medio,147 y que la 
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rugosidad de las superficies tampoco varía al cambiar el pH, la carga superficial sería el  factor 
predominante  que  regularía  la  adhesión  de  P.  aeruginosa  a  las  superficies  de  aleaciones  de 
aluminio.148
En las superficies con PZC alto, la retención bacteriana a corto plazo de incubación fue mayor 
a pHs 6,0 y 8,0. A estos pHs, aumentan las fuerzas electrostáticas en la membrana bacteriana debido 
a la presencia de los grupos carboxilo y fosforilo cargados negativamente y como consecuencia, se 
genera en la bacteria una doble capa eléctrica (EDL) más gruesa.65,147–149 Dado que las superficies 
derivatizadas con grupos amino (T-APTES) y las no tratadas tienen un PZC similar a estos pHs, la 
carga neta en la superficie es baja en ambos casos y la EDL más delgada que a pHs lejanos al PZC. 
Teniendo en cuenta lo anteriormente expuesto, las interacciones entre la superficie metálica y la 
bacteriana deberían ser relativamente débiles, y por ende la retención bacteriana baja. A pesar de 
esto, la interacción electrostática puede ocurrir. Cuando una partícula cargada (como una bacteria) 
se acerca a una superficie cargada (como una superficie de aluminio) se forma una carga imagen. 
Esta carga imagen tiene carga opuesta en signo a la de la partícula que se acerca y se formará o 
desaparecerá  por  reacomodamiento  de  cargas  en  el  material  conductor  mientras  la  partícula  se 
acerca o se aleja de la superficie, respectivamente. Luego del contacto, la fuerza atractiva entre la 
partícula cargada negativamente y su carga imagen es máxima. Por lo tanto, la interacción con la 
carga  imagen  causa  una  atracción  adicional  entre  estas  superficies  y  la  bacteria  cargada 
negativamente.25,40,65,148,149
En el caso particular de las superficies T-APTES se encontró una mayor retención bacteriana 
a pH 8,0 que a pH 6,0. Esto pudo deberse a que se generó una carga imagen más débil a pH 6,0 
debido a que los grupos amino protonados presentes a ese pH minimizan este efecto. A pH 8,0 los 
grupos amino no se encuentran protonados y la doble capa eléctrica más gruesa en la membrana 
bacteriana, causa una carga imagen mayor lo que genera una mayor retención bacteriana.
En las superficies con bajo PZC, la  retención bacteriana a  corto plazo de incubación fue 
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significativamente menor que en aquellas con PZC alto a pH 6,0 y 8,0 (p<0,05). No existieron 
diferencias significativas en R entre ninguno de los pHs estudiados para las superficies con PZC 
bajo (p>0.05). Esta similitud está relacionada con sus PZC, que son muy similares (3-MPTMS-Ox, 
PZC= 4.7; 3-TEOS, PZC= 5.0). A pH 6 y 8 las superficies están negativamente cargadas, por lo que 
la  interacción  predominante  es  la  repulsión  electrostática.  El  contacto  con  el  metal  con  una 
suspensión  que  contiene  bacteria  concentrada  (1  x  108 ufc)  es  una  situación  extrema  para  un 
material metálico y representa el peor caso de contaminación microbiana. Aún así, se observó una 
retención bacteriana baja en las superficies con PZC bajo. Es por esto que en una situación real esta  
reducción sería relevante.
Figura 5. Eficiencia de fijación R en P. aeruginosa la retención bacteriana a corto plazo de interacción (24 h). 
Las diferentes letras representan diferencias significativas con p<0,05.
3.6.2 Retención bacteriana a largo plazo de interacción
En la segunda fase de la adhesión bacteriana, que lleva a la formación de biofilms, ocurre una 
mayor  adhesión  de  la  bacteria  a  la  superficie.76 La  retención  bacteriana  en  superficies  está 
relacionada con la subsiguiente formación de biofilms. La Figura 6 muestra la retención bacteriana 
de largo plazo de interacción. En las superficies con bajo PZC y en el aluminio sin tratar estos 
resultados están en concordancia con los obtenidos en los ensayos de retención bacteriana a corto 
plazo. Sin embargo, se observó un comportamiento diferente entre la retención bacteriana a corto y 
largo plazo de interacción en las superficies T-APTES. Como se esperaba, la retención bacteriana a 
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largo plazo fue significativamente mayor que en las superficies de bajo PZC. Sin embargo, la mayor 
retención bacteriana a largo plazo ocurrió a pH 6 y la mayor retención luego de 24 h de interacción 
ocurrió a pH 8. Esta diferencia puede deberse a que, en un período más largo de tiempo, la fijación 
irreversible a la superficie está mediada por interacciones moleculares entre la superficie bacteriana 
y la  superficie  metálica.  Probablemente este  proceso requiere un mayor período de incubación, 
donde el efecto de la carga de la superficie prevalece sobre el fenómeno de la carga imagen. Es por 
esto que a pH 6 las superficies T-APTES, donde pocos aminos están protonados, presentarían una 
mayor tendencia a la  retención bacteriana a largo plazo de interacción que a pH 8,  donde una 
bacteria  cargada  negativamente  tendrá  menor  afinidad  hacia  los  grupos  amino  no  protonados 
presentes en la superficie.
Figura 6. Eficiencia de fijación R en P. aeruginosa la retención bacteriana a largo plazo de interacción. Las 
diferentes letras representan diferencias significativas con p<0,05.
4. Conclusiones
Los recubrimientos obtenidos fueron homogéneos y con una superficie no rugosa. Además, 
como lo mostraron los ensayos electroquímicos, los diferentes recubrimientos funcionan como una 
barrera  que  impide  a  los  electrolitos  acercarse  a  la  superficie  metálica,  dando  una  protección 
adicional frente a la corrosión.
La retención de P. aeruginosa se estudió a dos tiempos de interacción diferentes: 24 y 48 h. Se 
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comprobó que la carga superficial juega un papel importante en la adhesión bacteriana. En aquellas 
superficies  con  PZC  alto  se  observó  una  mayor  retención  bacteriana  debido  a  la  atracción 
electrostática. En las superficies con bajo PZC se observó una menor retención bacteriana debido a 
la  repulsión  electrostática  entre  las  superficies  y  la  membrana  bacteriana.  Conforme  a  estos 
resultados, cuando se desea evitar la adhesión bacteriana el uso de superficies de bajo PZC como 3-
MPTMS-Ox y 3-TEOS es la mejor opción dado que presentan baja eficiencia de fijación en la 
retención bacteriana en el rango de pH de 4 a 8. Es por esto que los PZC de los recubrimientos 
debería ser similar al de la membrana bacteriana para evitar las interacciones electrostáticas.
La implicancia de este estudio radica en que el uso de superficies con un PZC similar al PZC 
bacteriano,  sería  una  forma alternativa  para  prevenir  enfermedades  infecciosas  ya  que  si  en la 
formación  de  biofilms  se  incluyen  bacterias  patógenas  serían  reservorios  de  las  mismas  y  su 
erradicación es mucho más difícil y costosa que su prevención.
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Capítulo 2
Recubrimientos antimicrobianos para PVC 
Recubrimientos antimicrobianos para PVC
1. Introducción
Los  plásticos,  debido  principalmente  a  su  bajo  costo,  buenas  propiedades  mecánicas  y 
procesamiento sencillo,  se utilizan ampliamente en un sinnúmero de utilidades desde productos 
médicos, juguetes, utensilios de cocina, recubrimientos de pisos y paredes, etc. Sin embargo, no 
suelen  tener  actividad  antimicrobiana  inherente,  la  cual  es  una  característica  deseable  para  la 
prevención de infecciones en el ámbito hospitalario o la contaminación de productos en el ámbito 
industrial.150
El  polímero  polivinil  cloruro  (PVC)  es  un  plástico  de  bajo  costo,  durable  y  con  buenas 
propiedades mecánicas que se utiliza en tuberías, envases de comida y productos médicos, entre 
otras  cosas.  Como  cualquier  otro  material  plástico,  el  PVC es  propenso  a  sufrir  colonización 
bacteriana.151–154 Por esta razón, la derivatización del PVC para lograr un acabado antimicrobiano es 
útil para disminuir el riesgo de infecciones y contaminación microbiana de productos alimentarios o 
medicamentos en los que el PVC se utiliza, ya sea en la línea de producción o como envase.155–158
El PVC fue producido por primera vez en Alemania en los años 30 pero su comercialización masiva 
no  ocurrió  hasta  los  años  50,  cuando se lo  combinó la  resina  de  PVC con diferentes  líquidos 
orgánicos (plastificantes) y se produjo un material flexible con muchas aplicaciones, sobre todo 
como un sustituto de la goma.159–161 Los aditivos que se incluyen en la formulación del PVC son:
(1)  Plastificantes:  Químicamente  son  disolventes  de  baja  volatilidad,  los  cuales  son 
incorporados  en  la  formulación  del  PVC  para  proporcionarle  propiedades  elastoméricas  de 
flexibilidad, elongación y elasticidad. Entre los plastificantes más conocidos podemos mencionar: 
DOP o DEHP (di-2-etilhexilftalato), DIOP (di-isooctilftalato), DINP (di-isononilftalato), DIDP (di-
isodecilftalato),  DOA  (di-2-etilhexiladipato),  DIOA  (di-isooctiladipato),  fosfatos,  trimelitatos, 
parafinas  cloradas,  etc.  Las  propiedades  que  otorgan  varían  de  acuerdo  al  tipo  y  cantidad  del 
plastificante usado.
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(2) Estabilizantes: La actividad principal de los estabilizantes es la de neutralizar el ácido 
clorhídrico que puede desprenderse del policloruro de vinilo e inhibir  su degradación. Los más 
conocidos son: sales de diferentes metales como plomo, estaño, bario, cadmio, calcio, zinc. Los co - 
estabilizantes más comunes son aceites epoxidados y agentes quelantes.
(3)  Lubricantes:  Uno  de  los  aspectos  más  importantes  en  la  tecnología  del  PVC  es  la 
lubricación, pues está muy unida a la estabilización. Existe la lubricación interna, la cual se obtiene 
con  ácido  esteárico,  estearatos  metálicos  y  ésteres  de  ácidos  grasos  y  contribuyen  a  bajar  las 
viscosidades de la  fusión y a reducir  la  fricción entre  las moléculas.  La lubricación externa se 
obtiene mediante el uso de aceites parafínicos, ceras parafínicas y polietilenos de peso molecular 
bajo, los cuales migran hacia la superficie, donde reducen la fricción del plástico fundido con las 
paredes metálicas de la granuladora, el extrusor y los demás equipos con los que tiene contacto 
durante la manufacturación. 
Una  vez  mezclados  los  componentes  anteriormente  citados  (la  resina  del  PVC,  el 
plastificante,  estabilizante  y  lubricante)  en  una  mezcladora  se  procede  a  la  granulación  y, 
posteriormente a la extrusión o moldeado.
Para  lograr  un  PVC  con  características  antimicrobianas,  el  agente  biocida  puede  ser 
incorporado en la propia manufacturación o se puede modificar la superficie del PVC ya extruído. 
Al utilizar esta última estrategia, se logra una utilización eficiente de reactivos, siendo que sólo se 
utilizará  una  cantidad  mínima  de  los  mismos,  alcanzando  igualmente  una  alta  eficacia 
antimicrobiana. A pesar del agregado de un paso extra en la producción, el costo generado por el 
mismo, se verá compensado por el uso mínimo de reactivos.
Una de las posibilidades para lograr la funcionalización del PVC es a través de una reacción 
de sustitución nucleofílica. Los compuestos que tienen un grupo tiol pueden utilizarse para este 
propósito gracias a que son muy nucleofílicos y de baja basicidad.162 Aunque ha sido demostrado 
que no ocurren modificaciones en el polímero si la reacción ocurre en medio acuoso, al agregar un 
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solvente del PVC al medio se puede obtener un polímero altamente modificado. 
Las sales cuaternarias de amonio (QAS) son grupos activos frente a microorganismos. La 
mayoría de los QAS tienen una cadena lipídica en su estructura.19 El mecanismo de acción se basa 
en la interacción pared bacteriana - droga mediante interacciones hidrofóbicas y electrostáticas. Las 
moléculas de QAS se adsorben a la membrana reemplazando a los iones Ca2+ y Mg2+ presentes para 
mantener  la  electroneutralidad.  Este  cambio  de  iones  desestabiliza  la  matriz  intracelular  de  la 
bacteria y la cola hidrofóbica se interdigita en la membrana provocando la pérdida del gradiente 
electroquímico y la salida de los componentes intracelulares conteniendo moléculas esenciales para 
la  vida.164,165 Este  motivo  químico  tiene  mayor  actividad  antimicrobiana  inmovilizado  que  en 
solución. En la literatura se pueden encontrar numerosos ejemplos de superficies derivatizadas con 
QAS para aprovechar su actividad antimicrobiana.165–168 Son ejemplos de QAS conocidos por su 
actividad  biocida  los  ésteres  de  betaína163–169 el  cloruro  de  metilbenzetonio,170 el  cloruro  de 
cetalconio171 y el  cloruro de cetilpiridilo.172 Los derivados de la  betaína no son tóxicos para el 
hombre,  dado  que  los  productos  que  se  obtienen  por  la  hidrólisis  en  la  metabolización  son 
metabolitos presentes en el humano.163 Por las razones expuestas anteriormente, se eligió la betaína 
como compuesto con un grupo amonio cuaternario para funcionalizar al PVC. Para incorporarle un 
motivo  alifático,  y  así  aumentar  la  potencia  antimicrobiana,  se  recurrió  al  uso  del  anhídrido 
dodecenil succínico.
Por otra parte, con el objetivo de aumentar el número de especies cargadas en la superficie y 
de esa forma aumentar el poder antimicrobiano del recubrimiento, se decidió utilizar un polímero 
policatiónico basado  en  el  grupo  guanidina.  Estos  polímeros  presentan  excelente  actividad 
antibacteriana, antifúngica y antiviral.173 Uno de los representantes de este grupo de polímeros es la 
polihexametilenguanidina  (PHMG),  que  es  efectivo  controlando  el  crecimiento  bacteriano  y 
fúngico.174 El mecanismo de acción ha sido claramente descripto. La PHMG posee múltiples cargas 
positivas en una misma molécula que son capaces de descompensar las cargas negativas presentes 
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en la superficie de la membrana celular.175 El compuesto PHMG posee un gran potencial para el 
desarrollo  de  uniones  covalentes  a  diversos  materiales  con  el  fin  de  obtener  superficies 
permanentemente estériles.176–178 
El  objetivo  de  este  capítulo  fue  desarrollar  dos  tipos  diferentes  de  recubrimientos 
antimicrobianos para PVC, uno de ellos al inmovilizar en la superficie un grupo amonio cuaternario 
y una cadena carbonada de 12 carbonos, unidos de forma covalente y el otro al unir covalentemente 
el polímero PHMG. En ambos desarrollos se partió de una derivatización inicial con MPTMS y 
APTES. Luego se procedió de forma diferente pasa cada caso, en el primer desarrollo uniendo 
betaína y anhídrido dodececil succínico (DDSA) y en el segundo caso utilizando glutaraldehído y 
PHMG 
2. Materiales y métodos
2.1 Materiales
Se utilizaron sondas vesicales de PVC de grado médico adquiridas en Barcat (Argentina) y 
cortadas para obtener muestras de 1 cm2. Los reactivos 3-mercaptopropiltrimetoxisilano (MPTMS, 
98%)  y  3-aminepropiltrietoxisilano  (APTES,  99%),  2-Etoxi-1-etoxicarbonil-1,2-dihidroquinolina 
(EEDQ, 99%) e hidrocloruro de Betaína (99%) fueron comprados a Sigma (St Louis, MO, USA). El 
anhídrido  dodecenil  succínico  (DDSA)  fue  comprado  en  Fullam  inc.  (New  York,  USA)  El 
glutaraldehído (25 %) fue adquirido en J.T. Baker (Phillipsburg, NJ, USA)  y el PHMG (20% en 
etanol) en Diransa (San Luis, Argentina). Los demás reactivos fueron de grado analítico.
Las bacterias Pseudomonas aeruginosa ATCC 27853 y Staphylococcus aureus ATCC 29213 
fueron provistas amablemente por la Colección de Cultivos Microbianos de la Facultad de Farmacia 
y Bioquímica (CCM 29), Universidad de Buenos Aires y las bacterias Bacillus subtilis cepa salvaje 
Acinetobacter baumannii cepa salvaje y Salmonella choleraesuis cepa salvaje fueron aisladas de un 
ambiente hospitalario. Como medio de cultivo se utilizó medio Luria Bertani (LB), adquirido en 
Britania, BA, Argentina. Todos los microorganismos fueron cultivados a 35° C por 24 h.
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2.2 Modificación con MPTMS en medio solvente – no solvente
Como  fue  mencionado  en  la  introducción  en  ambos  desarrollos  el  primer  paso  de  la 
modificación fue el tratamiento con MPTMS para lograr un material que fue llamado M-PVC. Para 
obtenerlo se trataron las superficies de PVC con una solución 5% de MPTMS en acetona:agua 
(75:25) a temperatura ambiente durante 30 min. Cuando el PVC es expuesto a un nucleófilo tal  
como el grupo tiol presente en el MPTMS, una sustitución nucleofílica ocurre entre el grupo tiol y 
el cloro presente en la estructura del PVC (Paso 1 en Figura 1).179
2.3 Tratamiento con APTES
Para optimizar la concentración de APTES utilizada, se decidió evaluar el número de grupos 
aminos por cm2, después del tratamiento con tres concentraciones de APTES diferentes. La mezcla 
de reacción se preparó utilizando APTES, etanol (2,5 mL), amoníaco (0,5 mL) y agua deionizada. 
La concentración final de APTES en cada solución fue 3,76 mM, 8,53 mM y 17,0 mM. 
Las muestras M-PVC se incubaron con las soluciones de APTES mencionadas en el párrafo 
anterior a temperatura ambiente y con agitación suave por 18 h. Posteriormente fueron lavadas con 
agua deionizada y secadas al aire. Estas muestras se llamaron A-PVC. Para los pasos posteriores se 
eligió utilizar aquellas muestras que habían sido tratadas con la solución de APTES 3,76 mM (Paso 
2 en Figura 1).
2.4 Preparación de las muestras derivatizadas con grupos QAS y cadenas alifáticas.
2.4.1 Unión covalente de la betaína
Para  lograr  la  unión  covalente  de  la  betaína  al  A-PVC  se  las  dejó  en  una  solución  de 
hidrocloruro de betaína 1% p/v a la que se adicionaron 100 mg de EEDQ sólido. El tiempo de  
interacción fue 18 h a temperatura ambiente con agitación suave. Después fueron lavadas 3 veces 
con agua deionizada y se dejaron secar al aire. Estas muestras se llamaron B-PVC (Paso 3A en 
Figura  2).  La  activación  de  los  grupos  ácidos  carboxílicos  mediante  el  EEDQ  involucra  la 
formación de un anhídrido carbónico mixto que no puede ser aislado, presumiblemente por una 
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descomposición rápida.
Figura 1. Esquematización de la derivatización inicial del PVC. 
2.4.2 Derivatización con DDSA y betaína
En este paso se buscó incorporar una cadena alifática de 12 carbonos a la superficie del PVC. 
Como primer paso las muestras A-PVC fueron incubadas en una solución DDSA 50 % v/v en etanol 
absoluto  por 2 h a 60°C. Luego de eso fueron lavadas con etanol 2 veces y 3 veces con agua 
deionizada y luego fueron secadas al aire. Esas muestras se llamaron D-PVC (Paso 3 B en Figura 
2).  Las  muestras obtenidas en el  paso anterior  se trataron con una solución de hidrocloruro de 
betaína 1% p/v a la que se adicionaron 100 mg de EEDQ sólido. El tiempo de interacción fue 18 h a 
temperatura ambiente con agitación suave. Después fueron lavadas 3 veces con agua deionizada y 
se dejaron secar al aire. Estas muestras se llamaron BD-PVC (Paso 4 B en Figura 2).
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Figura 2. Esquematización de la derivatización del A-PVC para obtener B-PVC, D-PVC y BD-PVC. 
2.5. Preparación de las muestras derivatizadas con PHMG
2.5.1 Derivatización con glutaraldehído
Se incubaron las muestras A-PVC en una solución de glutaraldehído 0,25 % en buffer fosfato 
0,2 M pH 7,5 por 30 min. Después, fueron lavadas 3 veces con agua deionizada y secadas al aire.  
Estas muestras se llamaron G-PVC (Paso 3 en Figura 3).
2.5.1 Derivatización con PHMG
Se incubaron las muestras obtenidas en el paso anterior (G-PVC) en la solución comercial de 
PHMG durante 18 h. Luego de ese tiempo, fueron lavadas 3 veces con agua deionizada y secadas al  
aire. Estas muestras se llamaron P-PVC (Paso 4 en Figura 3).
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Figura 3. Esquematización de la derivatización del A-PVC para obtener G-PVC y P-PVC.
2.6 Caracterización
2.6.1 Espectroscopía infrarrojo y espectroscopía de energía dispersiva de rayos X
El espectro de refelectancia de ATR–FTIR se adquirió en el rango de 4000–650 cm− 1, usando 
un espectrómetro de infrarrojo de transformada de Fourier (FT-IR) con una placa plana de ZnSe 
(Nicolet)  para  las  muestras  correspondientes  a  la  derivatización  con  betaína  y  DDSA y  un 
espectrómetro de infrarrojo de transformada de Fourier (FT-IR) con una placa de punta de diamante 
(Perkin Elmer, Spectrum One) para las muestras derivatizadas con PHMG. El análisis elemental se 
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llevó a cabo por energía dispersiva de rayos X con el analizador de EDX (OXFORD Instrument).
2.6.2 Espectroscopía fotoelectrónica de rayos X
En la actualidad, la espectroscopía fotoelectrónica de rayos X (XPS) se caracteriza por su 
elevada sensibilidad superficial, y se puede aplicar al análisis de multitud de materiales. Esta técnica 
permite  obtener  resultados semicuantitativos superficiales y,  por otro lado, también proporciona 
información sobre el estado de oxidación del átomo y el entorno químico en el que se encuentra.
Los fotoelectrones emitidos de los átomos han de alcanzar el analizador de energía sin sufrir 
pérdidas en su energía cinética; por este motivo, es necesario que en su recorrido no encuentren 
obstáculos con los que puedan interaccionar. Debido a esto, la presión residual de la cámara de 
análisis  suele  ser  del  orden  de  10-9-10-10 Torr.  Asimismo,  el  recorrido  libre  medio  de  los 
fotoelectrones en el material sólido es muy pequeño (valor medio de 2,5 nm), lo que indica que los 
fotoelectrones detectados proceden sólo de las primeras capas atómicas superficiales. Se trata, pues, 
de una técnica de alta sensibilidad superficial, única para el análisis químico.
Los  espectros  XPS  se  obtuvieron  con  un  espectrómetro  Physical  Electronic  PHI  5700, 
equipado con un analizador de electrones hemisférico multicanal Electronics 80-365B y una fuente 
de excitación de rayos X de Mg-Kα (h.υ=1253,6 eV). Los espectros de alta resolución se registraron 
mediante un analizador hemisférico concéntrico en modo de paso constante de energía de 29,35 eV, 
usando un área de análisis  de 720 μm de diámetro.  La energía de unión se determinó con una 
precisión de ± 0,1 eV. Se empleó como referencia la señal C 1s del carbono adventicio a 284,8 eV.
La presión en la cámara de análisis se mantuvo inferior a 5·10 -6 Pa. Se utilizó el software PHI 
ACCESS ESCA-F V6 para la adquisición de datos y análisis y se restó de las señales un fondo de 
tipo Shirley. Los espectros registrados siempre se analizaron con las curvas de tipo Gauss-Lorentz, 
con el fin de determinar con mayor precisión la energía de enlace de los niveles atómicos de los 
diferentes elementos. 
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2.6.3 Densidad de grupos aminos en A-PVC
Para  determinar  la  densidad  de  grupos  aminos  en  la  superficie  de  A-PVC  se  utilizó  el 
anteriormente descripto en el capítulo 1 método del ácido pícrico aunque variando los solventes 
para evitar la disolución del PVC. En este trabajo se procedió de la siguiente manera: tres muestras 
de A-PVC fueron neutralizadas con NaOH 0,3 M por 6 min y después fueron lavadas con agua por 
2 min.
Luego, las placas fueron tratadas con ácido pícrico 0,1 M por 10 min y lavadas cinco veces 
con agua por  2  min  cada  vez.  El  picrato  fue  eluido  con la  solución de NaOH por  6  min.  La 
absorción de la solución se midió espectrofotométricamente a 358 nm. La concentración del grupo 
amino se obtuvo comparando la absorción a 358 nm de la solución desconocida con un estándar de 
picrato de sodio.138,180
2.6.4 Determinación cualitativa de los grupos amino cuaternario
Este ensayo cualitativo fue llevado a cabo de la siguiente forma: Se añadió 1 mL de reactivo 
(10 g yodo sublimado + 12,4 g de KI en 1 L de agua) a las muestras de PVC. El color marrón indica 
la presencia de sales de amonio cuaternario.
2.6.5 Pérdida de plastificante 
La pérdida de plastificante fue determinada de acuerdo con la norma ASTM D1203-1992 
(Test Method A, 70 °C, 24 h, usando el método del carbón activado).181,182 Brevemente, las muestras 
de PVC fueron pesadas individualmente utilizando una balanza analítica y ese valor fue registrado y 
denominado W1. El peso de los especímenes fue de 0,1 g con un rango de tolerancia de 10 %. Se 
agregó carbón activado dentro de un recipiente. Uno de los especímenes previamente pesados se 
ubicó  sobre  el  carbón  activado  y  se  cubrió  con  más  carbón  activado.  Un  segundo  espécimen 
previamente  pesado fue  ubicado encima y fue  cubierto  con carbón activado,  seguidamente,  un 
tercer espécimen se colocó encima y se volvió a cubrir con carbón activado. Se tapó el recipiente de 
forma que esté venteado. Finalmente el recipiente fue ubicado en una estufa a 70 ± 1 °C por 24 h. 
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Al finalizar ese período, los recipientes fueron retirados de la estufa. Luego los especímenes fueron 
sacados  del  recipiente  y  el  carbón  activado  fue  cepillado.  Después  de  reacondicionarlos,  los 
especímenes  fueron  pesados,  este  peso  fue  registrado  como  W2.  La  pérdida  de  volátiles  fue 
calculada siguiendo la Eq (1):
Pérdida de peso % = [(W1-W2)/W1] x 100 (1)
donde:
W1 = peso inicial del espécimen, y
W2 =peso final del espécimen.
2.7 Ensayo de actividad antimicrobiana
La actividad antimicrobiana de los recubrimientos frente a P. aeruginosa fue llevada a cabo 
utilizando un ensayo modificado de Japanese Industrial Standards (JIS) Z 2801.40 Para este ensayo, 
se hizo crecer el microorganismo mencionado en medio LB por 24 h. Luego se lo diluyó para que 
su  concentración  sea  de  1,9  x  106  ufc/mL para  las  superficies derivatizadas  con grupos  QAS 
(betaína) y cadenas alifáticas y 2,6 x 106 ufc/mL para las superficies derivatizadas con PHMG. 
Como diluyente se utilizó medio LB diluido 500 veces con solución fisiológica estéril. 
Cada muestra de PVC (la no tratada y las tratadas) fue inmersa en 1 mL de alcohol 70 % 
durante 5 min para su desinfección y luego fueron lavadas 3 veces con agua estéril. A continuación, 
fueron incubadas con 0,020 mL del inóculo descripto anteriormente.
Luego de 24 h de incubación a 35 °C, los microorganismos viables fueron contados mediante 
el método de recuento en placa. Se realizaron diluciones decimales del sobrenadante que fueron 
esparcidas en placas de agar y se incubaron 24 h a 35 °C. Luego de la incubación, las colonias 
fueron contadas.184 Dado que el  glutaraldehído es antibacteriano per sé pero su estabilidad es muy 
pobre, a las muestras G-PVC y P-PVC, se les realizó este ensayo a diferentes tiempos luego de su 
síntesis (t1: 1 día después de la síntesis, t2: 1 semana después de la síntesis y t3: 1 mes después de la 
síntesis y t4: 2 meses después de la síntesis) para evaluar la durabilidad en función del tiempo.
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La reducción del  número de microorganismos viables en BD-PVC fue también estudiada 
frente  a otros  microorganismos (A. baumanii,  S.  aureus,  y B.  subtilis)  para evaluar  el  espectro 
antimicrobiano. Los resultados se presentaron como actividad antimicrobiana (R(log)) (Eq (2)) y % 
de reducción bacteriana (D%) (Eq(3))
R (log) = [log (A) - log (B)] (2)
D%= (A-B)/B x100 (3)
donde A es el promedio de células viables en el PVC no tratado después de 24 h y B es el 
promedio de células viables en una muestra tratada luego de 24 h.
2.8 Determinación de la elusión del recubrimiento
Para poder determinar si el recubrimiento se eluyó dentro de las condiciones experimentales 
descritas en el punto 2.7 ensayo de actividad antimicrobiana, las muestras BD-PVC y P-PVC se 
dejaron  en  1  mL de  solución  fisiológica  estéril  durante  24  h.  La  actividad  antimicrobiana  del 
sobrenadante se determinó mediante un ensayo de difusión en agar frente a P. aeruginosa.
2.9 Ensayo de formación de biofilm
El ensayo de formación de biofilm fue realizado en las muestras PVC, BD-PVC y P-PVC. 
Este ensayo se llevó a cabo utilizando P. aeruginosa (108  ufc/mL) crecida en medio LB por 24 h. 
Cada muestra de PVC fue esterilizada con etanol 70 % y luego fueron lavadas con agua estéril 3 
veces. Por último, las muestras fueron incubadas en la suspensión bacteriana descrita previamente 
durante 48 h a 35 °C. Luego de ese tiempo, las muestras fueron lavadas con agua estéril, se las 
colocó en un tubo con solución fisiológica estéril  y se las sonicó durante 5 min.185 Las células 
viables presentes en el  sobrenadante fueron contadas mediante el  método de recuento en placa 
descripto anteriormente. 
2.10 Tratamiento estadístico
Todos los resultados cuantitativos fueron obtenidos mediante un análisis por triplicado. Los 
datos fueron expresados media ± desvío estándar. Los análisis estadísticos fueron llevados a cabo 
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utilizando un análisis de la varianza de una vía (one-way ANOVA) y un post test de comparación 
múltiple de Bonferroni. p< 0,05 fue considerado estadísticamente significativo.
3. Resultados y discusión
3.1 Densidad de grupos de aminos en A-PVC y determinación cualitativa de compuestos de amonio  
cuaternario.
La densidad de grupos aminos de las muestras tratadas con las soluciones de APTES 3,76 
mM, 8,53 mM y 17,0 mM APTES fueron de 3,5 ± 0,6 mmol/cm2, 3,3 ± 0,8 mmol/cm2 y 4,4 ± 0,7 
mmol/cm2  respectivamente.  Dado que las  densidades  de grupos aminos en las  tres  condiciones 
estudiadas no fue significativamente diferente (p>0,05) aquellas muestras tratadas con la solución 
de APTES 3,76 mM fueron elegidas para el resto de los ensayos.
Como se muestra en la Figura 4, aquellas muestras tratadas con betaína se volvieron marrones 
después de la exposición a la solución de ioduro. Esto demostró que la unión de betaína se realizó 
exitosamente.
Figura 4. Fotografía de las muestras de PVC en los diferentes tratamientos luego de la exposición a yodo.
3.2 Espectroscopía infrarrojo
Se obtuvo el espectro de FT-IR de todas las muestras: PVC, M-PVC, A-PVC, B-PVC, D-
PVC, BD-PVC,  G-PVC y P-PVC (Figura  5,  6,  7  y 8).  En los  espectros  de  PVC se pudieron 
observar bandas características a 695 cm−1, debido al estiramiento vibracional del C-Cl; a 732, 943, 
1066 y 1114 cm−1, atribuidas al estiramiento de la cadena de PVC; a 1247 cm−1, correspondiente al 
doblado  de  C-H;  a  1342  y  1413  cm−1,  debido  al  doblado  de  C-H2;  a  2850  y  2908  cm−1, 
correspondiente al  estiramiento de C-H2 y a  2933 cm-1,  debido al  estiramiento C-H cercanos a 
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grupos CH-Cl.186 Dado que el plastificante del PVC utilizado fue el dietilhexilftalato  (DEHP), se 
observaron bandas características de este compuesto. Las bandas observadas a  742 y 1720 cm−1 
corresponden al estiramiento de C-H del compuesto aromático y al grupo carbonilo presentes en el 
plastificante, respectivamente. Además, una banda de absorción debido a las uniones de las cadenas 
carbonadas del PVC y DEHP se encontró a 1250 cm−1.187
En los espectros del M-PVC se puede observar la banda típica del óxido de Silicio a 815 cm−1 
correspondiente  al  estiramiento  simétrico  de  Si–OH.  La  banda  correspondiente  al  estiramiento 
asimétrico de la unión Si–O–Si a 1021 cm− 1 fue encontrada en los espectros de A-PVC, B-PVC, D-
PVC, BD-PVC, G-PVC y P-PVC.144,188 Esta banda demuestra la presencia de una red de óxido de 
Silicio polimerizado, que se vuelve significativa luego del tratamiento con APTES ya que los Si-OH 
del MPTMS reaccionan con los del APTES.
En los espectros de D-PVC y BD-PVC, el ensanchamiento de la banda a 1720-1710 cm−1 
demuestra la presencia de nuevos grupos carbonilos provenientes del DDSA. La banda de absorción 
debida a la unión C-H de la cadena carbonada de DDSA fue observada a 2950 cm−1 tanto en D-PVC 
como en DB-PVC. La intensidad de las bandas fue mayor en el primero.
En el espectro del P-PVC y el A-PVC puede observarse una banda a 1655 cm-1  y corresponde 
a la presencia de un grupo N-H. Esta banda solo se observó en los espectros realizados con el 
espectrómetro de infrarrojo con una placa de punta de diamante, ya que la sensibilidad del mismo es 
mayor. Esta banda demuestra el éxito de la funcionalización con APTES y PHMG.
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Figura 5. Espectro de IR de PVC, M-PVC, A-PVC, B-PVC, D-PVC y BD- PVC.
Figura 6. Espectro de IR de PVC, M-PVC, A-PVC, B-PVC, D-PVC y BD- PVC.
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Figura 7. Espectro de IR de PVC, M-PVC, A-PVC, G-PVC y P-PVC.
Figura 8. Espectro de IR de PVC, M-PVC, A-PVC, G-PVC y P-PVC
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3.3 Espectroscopía de energía dispersiva de rayos X
Para poder evaluar la homogeneidad del recubrimiento se llevó a cabo un análisis elemental y 
mapeo de superficie. En la muestra de PVC se pudo constatar la presencia de Cl, C y O (Figura 9). 
En  las  muestras  tratadas  también  se  observó  la  presencia  de  Si  y  S.  El  Si  provino  de  los 
organosilanos utilizados y el S del MPTMS. La distribución de estos dos elementos a lo largo de la 
superficie demostró que los recubrimientos fueron homogéneos (Figura 10).
Figura 9. Espectro de EDX de PVC y M-PVC
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Figura 10. Mapeo de EDX de las muestras tratadas.
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3.4 Espectroscopía fotoelectrónica de rayos X
En la Tabla 1 se muestran los resultados de los porcentajes atómicos hallados en las muestras 
de PVC sin tratar y en los tratados con MPTMS, APTES, glutaraldehído y PHMG.En la Figura 11 
se observan los espectros de XPS en las distintas muestras y en las Figuras 12, 13, 14 y 15 se 
muestran ejemplos de los espectros de las regiones de S 2p, O 1s, N 1s y Si 2p en algunas de las 
muestras. En la tabla se puede observar que los porcentajes de Carbono y Cloro en la superficie de 
las muestras disminuyeron en M-PVC, A-PVC y G-PVC. Ésto se debe a la inclusión exitosa de 
otros  átomos  que  no  estaban  presentes  en  el  PVC.  Estos  mismo  valores  aumentaron 
considerablemente con el tratamiento con PHMG, dado que este polímero tiene una gran proporción 
de C en su estructura y el Cl es el contraión del PHMG. 
En cuanto al Oxígeno y el Silicio, se observó un aumento de estos porcentajes en M-PVC, A-
PVC y G-PVC, estos valores se correspondieron con el agregado de los organosilanos (para el O y 
el Si) y el glutaraldehído (en el caso del O). El pico de O estuvo constituido por la contribución de 
las señales de energía de unión 532 eV, característica de grupos Si-OH y de 533 eV correspondiente 
al grupo Si-O-Si. La energía de unión de 530 eV hallada pudo corresponderse tanto a la presencia  
de un grupo carboxílico (correspondiente al DEHP y otros aditivos utilizados en la manufacturación 
del plástico) como al grupo carbonilo del glutaraldehído. Para el caso del Si, la banda de 102,3 eV 
se  debió  a  la  presencia  de  un  Si  (IV)  del  grupo  de  los  silanoles.  En  el  caso  del  P-PVC los 
porcentajes de O y Si disminuyeron con respecto a los otros PVC tratados, probablemente como 
consecuencia del gran tamaño del polímero que no contiene Oxígeno ni Silicio en su estructura.
El Nitrógeno aparece a partir del recubrimiento con APTES. En el caso del PHMG el valor 
aumentó con respecto al G-PVC dado que el polímero contiene N en su estructura. La energía de 
unión de 400,1 eV encontrada en A-PVC indicaró la existencia de N de los grupos que están al final 
de la cadena. Este resultado refuerza la idea de que la reacción entre el M-PVC y el APTES ocurre 
gracias a la reacción de los grupos silanoles del APTES con los Si-OH presentes en el M-PVC. En 
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el caso del P-PVC se observó la contribución de una señal de 399,6 eV corresponde a un –N=.
Por último, se observó la presencia de Azufre a partir del recubrimiento con MPTMS. El cual 
disminuyó conforme se realizaron los demás tratamientos, como era previsible dado que en los 
siguientes pasos de recubrimiento no se adicionan compuestos azufrados. Las bandas de 163,2 eV 
(Señal S 2p3/2) y 164,4 eV  (Señal S 2p1/2) eV que se observaron son típicas de un grupo tioéter. 
Todos estos resultados nos demuestran que la derivatización del PVC se realizó de forma exitosa 
según el esquema de la Figura 3.
Tabla 1. Concentraciones atómicas superficiales obtenidas mediante XPS. 
Figura 11. Espectros de XPS.
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C O Cl N Si S
PVC 0 0 0
M-PVC <0,31 0 9,36 ± 0,23
A-PVC <0,29 8,55 ± 0,8 7,56 ± 0,18
G-PVC 11,30 ± 0,67 6,28 ± 5,15
P-PVC 2,00 ± 0,17
80,43 ± 1,23 6,10 ± 0,03 13,18 ± 1,86
58,10 ±1,89 20,46 ± 0,56 11,80 ± 0,95
61,47 ± 1,26 18,36 ± 0,24 3,79 ± 0,17
60,83 ± 4,69 20,31 ± 0,76 0,53 ± 0,15 0,69 ± 0,33
84,36 ± 0,92 6,82 ± 0 3,57 ± 1,16 2,46 ± 0,47 0,79 ± 0,06
Figura 12. Espectro fotoelectrónicos de la región S 2p obtenidos mediante XPS en M-PVC. 
Figura 13. Espectro fotoelectrónicos de la región O 1s obtenidos mediante XPS en G-PVC. 
Figura 14. Espectro fotoelectrónicos de la región N 1s obtenidos mediante XPS en P-PVC. 
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Figura 15. Espectro fotoelectrónicos de la región Si 2p obtenidos mediante XPS en P-PVC. 
3.5 Pérdida de plastificante
Como  se  menciona  anteriormente,  el  pastificante  del  PVC  utilizado  en  este  trabajo  fue 
dietilhexilftalato (DEHP), el cual puede liberarse desde el centro del sólido a los fluidos biológicos 
en contacto. Es por esto que ningún tratamiento realizado al PVC debería aumentar la pérdida de 
plastificante que existe en el PVC sin tratar. Aunque existieron diferencias significativas entre las 
muestras ninguna de las muestras tratadas tuvo una pérdida de peso significativamente mayor que el 
PVC (p>0,05; Figura 16). Estos resultados mostraron que ninguno de los recubrimientos induce la 
pérdida de plastificante DEHP.
Figura 16. Pérdida de peso porcentual de las muestras tratadas y no tratadas.
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3.6 Ensayo de actividad antimicrobiana
Para evaluar  la  actividad antimicrobiana de los diferentes recubrimientos,  se los enfrentó, 
como primer paso a P. aeruginosa. Los resultados (Tabla 2) mostraron que en las muestras M-PVC 
y A-PVC el crecimiento bacteriano no fue significativamente diferente a PVC, indicando que ni el  
MPTMS ni el APTES contribuyeron a la actividad antimicrobiana.
Como  se  puede  apreciar  en  la  Tabla  2  en  B-PVC,  D-PVC  y  BD-PVC  el  ufc/mL fue 
significativamente menor que en el PVC. Dentro de este grupo el mayor efecto bactericida fue el 
obtenido en las muestras BD-PVC (R(log)=3,5). D-PVC y B-PVC también mostraron actividad 
antimicrobiana,  (R(log)=2,3  and  R(log)=1,0  respectivamente).  Dado  que  la  derivatización  con 
betaína se realizó tanto en B-PVC y en BD-PVC, el motivo amonio cuaternario estuvo presente en 
ambos. La mayor actividad encontrada en BD-PVC se debió, probablemente, a la presencia de la 
cadena lipofílica.19
En la Figura 17 se muestran los resultados obtenidos al  enfrentar a G-PVC  y a P-PVC a 
diferentes tiempos luego de su síntesis (t1: 1 día después de la síntesis, t2: 1 semana después de la 
síntesis, t3: 1 mes después de la síntesis y t4: 2 meses después de la síntesis). En el caso de G-PVC, 
se observa una caída de la actividad antimicrobiana en función del tiempo. Esto puede deberse a la 
degradación que  sufre  el  glutaraldehído.  En  el  caso  del  P-PVC  se  observó  una  actividad 
antimicrobiana muy alta (R(log)=6,4) que, si bien disminuye levemente con el pasar de los días, la 
actividad antibacteriana se mantiene durante dos meses.
Tabla 2. Eficacia antimicrobiana frente a P. aeruginosa de M-PVC, A-PVC, B-PVC, D-PVC, BD-PVC, G-
PVC t1 y P-PVC t1.
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ufc/mL R% R(log)
M-PVC 1,6 x108 33,338 0,1
A-PVC 1,3 x 108 51,838 0,4
B-PVC 2,3 x107 90,441 1,3
D-PVC 1,3 x 106 98,845 2,3
BD-PVC 1,5 x 105 99,94 3,5
G-PVC t1 2,9 x 103 99,989 4,4
P-PVC t1 50 99,999 6,4
Figura 17.  Reducción logarítmica (R (log))  de  P. aeruginosa enfrentado a G-PVC y P-PVC a diferente 
tiempos luego de su síntesis
El ensayo antimicrobiano fue realizado también en las muestras BD-PVC y P-PVC frente a A. 
baumannii, S. choleraesuis y B. subtilis. Los resultados describiendo el R(log) y el D (%) frente a 
las especies mencionadas previamente se muestran en la Tabla 3. La reducción antimicrobiana fue 
importante frente a todas las especies para ambos desarrollos. Sin embargo, al igual que para  P. 
aeruginosa, la actividad antibacteriana fue mayor para P-PVC que para BD-PVC. Estos resultados 
confirman que ambos desarrollos son útiles para prevenir infecciones causadas tanto por especies 
bacterianas Gram positivas como Gram negativas. 
Tabla 3. Eficacia antibacteriana de BD-PVC y P-PVC.
BD-PVC P-PVC
R% R(log) R% R(log)
P. aeruginosa 99,940 3,5 99,999 6,4
S. aureus 99,730 2,9 99,999 4,9
A. baumannii 99,082 2,2 99,956 3,7
B. subtilis 99,142 2,4 99,999 5,4
3.7 Determinación de la elusión del recubrimiento
Estos ensayos fueron realizados para determinar si el agente antibacteriano actúa por contacto 
o  es  liberado  al  medio.  Para  ello  se  incubaron  las  muestras  BD-PVC  y  P-PVC  en  solución 
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fisiológica estéril durante 24 h y se evaluó la actividad antimicrobiana del sobrenadante mediante la 
técnica de difusión en agar. Como puede observarse en las Figuras 18 y 19, no se observó halo de 
inhibición en ninguno de los replicados, confirmándose que la actividad antimicrobiana de estas 
superficies es por contacto.
Figura 18. Actividad antimicrobiana del eluato de BD-PVC
Figura 19. Actividad antimicrobiana del eluato de P-PVC
3.8 Ensayo de formación de biofilm
Los ensayos de formación de biofilms realizados mostraron una reducción de la adhesión de 
82,0 % (para BD-PVC) y de 78,8 % (para P-PVC) respecto al control de PVC sin tratar. Estos  
resultados  demostraron  que  estos  recubrimientos  serían  útiles  para  prevenir  la  formación  de 
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biofilms. 
3.9 Comparación de los recubrimientos
Al  comparar  los  resultados  de  la  formación  de  biofilm  con  los  ensayos  de  actividad 
antimicrobiana se observa que la inhibición de la formación de biofilms es similar en ambos casos, 
a pesar de que la actividad antimicrobiana en P-PVC fue mucho mayor que en BD-PVC. Para poder 
analizar estos resultados es necesario repasar las condiciones en las que se realizaron estos ensayos. 
El ensayo de actividad antimicrobiana se realizó utilizando 0,020 mL de un inóculo de 105 ufc/mL 
en un medio LB diluído 500 veces en solución fisiológica durante 24 h. En cambio el ensayo de 
formación de biofilm se realizó incubando la muestra en 1 mL de un cultivo bacteriano de 108 
ufc/mL en  medio  LB durante  48  h.  Al  analizar  las  estructuras  moleculares  de  ambos  agentes 
biocidas,  se  puede  reconocer  que  el  P-PVC  tiene  una  mayor  densidad  de  cargas  positivas 
superficiales qu el BD-PVC. Esta diferencia podría ser la razón por la cuál no existe diferencia en la 
formación de biofilm pero sí la hay en cuanto a la actividad antimicrobiana. Como se mencionó 
tanto en la introducción como en el capítulo 1 de esta tesis, la formación de biofilms responde a 
varios fenómenos, uno de ellos es la carga de la superficie, tanto de los microorganismos como del 
material. En P-PVC la mayor densidad positiva ejercería una atracción electrostática frente a las 
bacterias con carga superficie negativa y los electrolitos negativos presentes en el medio formando 
una capa que opacaría la acción biocida a largo plazo y sobre la cual tendría lugar la formación del 
biofilm (una suerte de superficie condicionada). En el caso del ensayo de actividad antimicrobiana, 
al realizarse con un volumen mucho menor de un inóculo más diluído con un medio con menor 
concentración de electrolitos y durante un menor tiempo, los antimicrobianos se diferenciaron de 
acuerdo a su potencia antimicrobiana. 
4. Conclusiones
De acuerdo a los resultados obtenidos en este trabajo puede concluirse que el PVC grado 
médico puede ser derivatizado vía sol – gel para lograr acabados antibacterianos. En este capítulo se 
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presentaron dos desarrollos diferentes, uno en el cual se inmovilizó un grupo amonio cuaternario y 
una cadena de 12 carbonos y otro en el  que el  agente antibacteriano inmovilizado fue  de tipo 
polimérico (el PHMG). En ambos desarrollos el material optimizado logró una mayor reducción 
bacteriana que en los controles frente a P. aeruginosa, S. aereus, A. baumannii y B. subtilis. 
El primer y el segundo paso de los recubrimientos para ambos desarrollos fueron iguales. Las 
superficies  de  PVC  fueron  tratadas  con  MPTMS  y  luego  con  APTES.  El  MPTMS  es  un 
organosilano en el cual se encuentra un grupo tiol. Una reacción de sustitución nucleofílica puede 
ocurrir entre los grupos tioles y los cloro lábiles presentes en la molécula de PVC. De esta forma, se 
logró el primer paso de derivatización de las superficies. En el segundo paso, un grupo amino se 
unió a las superficies utilizando APTES. Luego se unió una cadena carbonada y betaína para uno de 
los desarrollos y glutaraldehído y PHMG para el otro. 
Las modificaciones del PVC fueron verificadas mediante FT-IR y XPS y la homogeneidad del 
recubrimiento  mediante  EDX.  Posteriormente  se  evaluó  la  actividad  antimicrobiana  frente  a 
diferentes especies constatándose que ambos recubrimientos son efectivos rente a especies Gram 
positivas y Gram negativas. También se evaluó la tendencia a formación de biofilms, verificándose 
una disminución frente al control.
El P-PVC demostró mayor capacidad antimicrobiana que el BD-PVC. Esto puede deberse a 
que el PHMG es más potente que los desinfectantes de amonio cuaternario y esta diferencia no se 
ve modificada al ser inmovilizados en el PVC. Las similitud en cuanto a la formación de biofilms 
en ambos tratamientos podría deberse a que la mayor densidad positiva en la superficie de P-PVC, 
genera la  atracción electrostática de bacterias  y  moléculas  con cargas  negativas  que opacan su 
actividad antimicrobiana y forman una superficie condicionada sobre la cuál podría comenzar a 
formarse el biofilm.
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Capítulo 3
Nano cristales de quitina fijados con una matriz de óxido de silicio como una 
alternativa para la liberación controlada de un antimicrobiano.
Nanocristales  de  quitina  fijados  con  una  matriz  de  óxido  de  Silicio  como  una 
alternativa para la liberación controlada de un antimicrobiano
1. Introducción
Los textiles han sido utilizados como ropa y abrigo desde tiempos remotos; en la actualidad 
existen también otras aplicaciones como ser máscaras, batas, camisolines y campos quirúrgicos.189 
Este tipo de materiales, especialmente aquellos hechos de fibras naturales, son un medio excelente 
para  el  crecimiento  de microorganismos dado que los  requerimientos  básicos,  como nutrientes, 
humedad, oxígeno y temperatura apropiada, están presentes en los mismos.190,191 Es por esto que 
también existe una creciente demanda de recubrimientos para textiles que controlen el crecimiento 
de microorganismos, previniendo así el deterioro de la calidad de los textiles (se manchan, tienen 
olor, pierden integridad) y también para prevenir la propagación de enfermedades al comportarse 
estas superficies como vectores microbianos. En los últimos años se evidenció un aumento en el uso 
de nuevas tecnologías como la incorporación de nanomateriales en la industria textil debido que le 
transfieren propiedades únicas que le dan múltiples funciones a la tela como ser como ser efecto 
antimicrobiano, protección UV, efecto autolimpiante, etc.192
En la literatura se encuentran ejemplos de distintos tipos de posibilidades químicas que se 
utilizan en la producción de telas antimicrobianas. Entre los biocidas utilizados se puede mencionar 
el uso del triclosan, distintos metales y sus sales, compuestos organometálicos, sales de amonio 
cuaternario  adsorbidos  a  la  tela  o  encapsulados  en  nanomateriales  que  luego  son  unidos  de 
diferentes formas al textil. Por otro lado, agentes naturales como el quitosán, sericina de la seda y 
polifenoles naturales también se han utilizado para este propósito.193–195
Al  utilizar  textiles  con  efecto  antimicrobiano,  se  logra  protección  para  los  usuarios  y  el 
producto.196 Idealmente,  los  recubrimientos  antimicrobianos  deberían  ser  resistentes  a  los 
numerosos  lavados  a  los  que  será  sometida  la  tela  durante  su  vida  útil.189 Cuando  el  agente 
antimicrobiano  se  inmoviliza  en  la  tela  de  manera  que  se  logre  una  liberación  controlada  del 
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producto,  se obtiene una buena durabilidad frente a los lavados dado que el  agente activo está 
embebido físicamente en la estructura de la fibra y se libera lentamente durante su uso.189,197
Durante los últimos años, muchas estrategias fueron empleadas para diseñar un recubrimiento 
que  pueda  prevenir  infecciones  o  contaminación  de  productos  durante  la  manufactura  de  los 
mismos.188,198 Una de ellas es el desarrollo de un sistema de liberación controlada que consiste en 
carriers nanométricos cargados con algún agente antimicrobiano inmovilizados sobre la superficie 
target. El beneficio de trabajar con material nanométrico es la alta relación superficie - volumen que 
permiten una carga de la droga mayor que en otros materiales. Recientemente, se ha buscado la 
liberación  controlada  de  diversas  drogas  en  sistemas  donde  se  utilizan  nanopartículas 
biodegradables incluyendo nanocristales de polisacáridos como celulosa o quitina.199,200
La quitina es un polisacárido que se encuentra presente en mariscos, insectos, exoesqueletos 
de  crustáceos  y  artrópodos  y  en  microorganismos.  Es  el  segundo  biopolímero  estructural  más 
abundante después de la celulosa.139,193 Mediante un proceso de “downsizing” la quitina puede tomar 
la forma de nanocristales (NCQ). Los NCQ han sido utilizados en varias aplicaciones debido a sus 
propiedades,  como dimensiones nanométricas,  alta relación área -  superficie,  biodegradabilidad, 
nula  toxicidad,  baja  densidad  y  fácil  modificación.  Los  NCQ están  siendo estudiados  para  ser 
utilizados como aditivos de refuerzo para diferentes nanocompósitos en las áreas de biomateriales y 
bioingeniería  de  tejidos  y  también,  aunque en  menor  medida,  como nanocarriers  de  diferentes 
drogas para su liberación prolongada.200 
El  Metilparabeno es  uno de  los  compuestos  de  la  serie  de  homólogos  de  los  parabenos, 
incluyendo metil, etil, butil y benzil parabenos, éstos últimos se utilizan solos o en combinación 
para  que  ejerzan  el  efecto  antimicrobiano  pretendido.  Estas  sustancias  pueden  tener  múltiples 
efectos sobre las bacterias, pero está generalmente aceptado que los efectos inhibitorios sobre la 
membrana de transporte son los responsables de su actividad.201 Los parabenos tienen un amplio 
espectro antimicrobiano, son estables en todo el rango de pHs y son lo suficientemente solubles en 
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agua para alcanzar  una concentración efectiva en la  fase acuosa.201 El  Metilparabeno se utiliza 
ampliamente  como  conservante  en  cosméticos,  productos  alimenticios  y  formulaciones 
farmacéuticas. Puede utilizarse solo o en combinación con otros parabenos, o con otros agentes 
antimicrobianos.208 
El trabajo presentado en este capítulo fue basado en el uso de la liberación controlada de un 
agente antimicrobiano adsorbido en un nanomaterial, dado que así se provee una liberación gradual 
y persistente de biocida desde la superficie hacia los alrededores. Se utilizaron nanocristales de 
quitina (NCQ) cargados con Metilparabeno que fueron inmovilizados en una tela de algodón para 
lograr  un acabado antimicrobiano perdurable aún después del lavado.  Esta durabilidad se logró 
gracias a la inclusión de estos NCQ en una matriz de óxido de Silicio. Para evaluar las bondades de 
este  tratamiento  se  determinó  la  actividad  antimicrobiana  frente  a  Pseudomonas  aeruginosa, 
Staphylococcus aureus,  Escherichia coli,  Acinetobacter baumannii  y  Salmonella choleraesuis. La 
tela tratada mostró actividad antimicrobiana frente a los anteriormente citados microorganismos, 
aún después de haber sido lavada 20 veces. También se evaluó, mediante HPLC, la elusión del 
Metilparabeno  desde  las  telas  tratadas,  observándose  una  liberación  prolongada  de  la  droga  al 
medio,  concluyéndose  que  esto  puede  ser  lo  que  provocó  la  durabilidad  frente  a  los  lavados. 
Además al evaluar las propiedades mecánicas de los textiles se comprobó que éstas no se vieron 
alteradas luego del tratamiento. 
2. Materiales y métodos
2.1 Materiales 
Se utilizó tela de algodón que fue cortada en piezas de 1 cm x 1 cm; el Tetraetoxsilano 
(TEOS, 98%), la Quitina de caparazón de cangrejo (DA: 92%; Mr ≈ 400,000) y el Metilparabeno 
fueron comprados a Sigma (St Louis, MO, USA). Los demás reactivos utilizados eran de grado 
analítico.
Las  bacterias  P.  aeruginosa ATCC  27853  y  S.  aureus ATCC  29213  fueron  provistas 
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amablemente por la Colección de Cultivos Microbianos de la Facultad de Farmacia y Bioquímica 
(CCM 29), Universidad de Buenos Aires y las bacterias  E. coli cepa salvaje,  A. baumannii cepa 
salvaje y S. choleraesuis cepa salvaje fueron aisladas de un ambiente hospitalario. Como medio de 
cultivo se utilizó medio Luria Bertani (LB), adquirido en Britania, BA, Argentina.
2.2 Preparación de los nanocristales de quitina 
La preparación de los NCQ fue llevada a cabo de la siguiente forma: la quitina fue tratada con HCl 
3 N a 100° C durante 90 min. La relación HCl:quitina fue de 100 mL/g. Después del tratamiento, la  
suspensión se diluyó en agua destilada y se centrifugó a 10000 rpm por 5 min. Este proceso se 
repitió tres veces. La suspensión obtenida fue transferida a una bolsa de diálisis de membrana de 
celulosa (cut off 14000, Sigma-Aldrich, USA), dónde se dializó frente a agua destilada hasta que se 
obtuvo un pH neutro. La suspensión de NQC fue almacenada a 4 °C.203
2.3 Adsorción de Metilparabeno
Este  ensayo  fue  realizado  para  evaluar  el  pH  al  cuál  ocurre  la  máxima  adsorción  de 
Metilparabeno a los NCQ. Para realizar el ensayo, se tomó 1 mL de una suspensión de NCQ (0,012 
g/ mL) y fue centrifugada a 14600 rpm por 5 min. Luego de descartar el sobrendante, soluciones de 
metilparabeno 0,003 %, preparadas a diferentes pHs en fosfato 50 mM (pH: 4, 5, 6, 7 y 8), fueron  
puestas en contacto con los NCQ y se las dejó en agitación continua durante 18 h. Luego de ese 
tiempo,  se  centrifugaron  las  distintas  muestras  a  14600  rpm  durante  5  min.  Se  cuantificó  el 
Metilparabeno remanente espectrofotométricamente a 255 nm. 
Los resultados fueron expresados como % de adsorción siguiendo la Eq (1)
% adsorción= 100-(R*100/C)  (1)
donde R es la absorbancia del Metilparabeno remanente luego de enfrentarla a los NCQ y C es la 
absorbancia de una solución de Metilparabeno 0,003 %.
2.4 Recubrimiento de las telas
Para realizar  el  recubrimiento de las  telas,  como primer paso se procedió a  preparar  una 
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solución de Metilparabeno 0,03 % en una solución fosfato 50 mM pH 7,5. Se tomaron 6 mL de la 
suspensión de NCQ 0,012 g/mL y se centrifugaron a 14600 rpm durante 5 min,  se descartó el 
sobrenadante y se resuspendió el  pellet en 10 mL de la solución de Metilparabeno mencionada 
anteriormente. Se dejó en contacto durante 18 h a temperatura ambiente. El pH de la solución fue 
elegido de acuerdo a los resultados obtenidos en el ensayo de adsorsión del Metilparabeno (Figura 
3).
Por otro lado se preparó un sol de TEOS sonicando una mezcla de 1 mL de TEOS, 0,06 mL de HCl 
0,05 M y 0,2 mL de agua destilada por 15 min a 20 °C. La solución de recubrimiento se preparó 
diluyendo 20 veces el sol de TEOS previamente descripto en una mezcla de acetona:agua (75:25).204
A continuación se impregnaron las muestras de tela en la suspensión de NCQ cargados con 
Metilparabeno durante 2 min y luego se las dejó secar a temperatura ambiente. A estas muestras se 
las llamó TMQ (Tela - Metilparabeno - NCQ). A continuación, las muestras TMQ fueron inmersas 
en la solución de recubrimiento de TEOS preparada anteriormente por 15 s y luego se las dejó secar 
a temperatura ambiente. Las muestras obtenidas se llamaron TMQT. 
Los controles se prepararon de la siguiente manera: las muestras de tela fueron sumergidas en 
una solución de Metilparabeno 0,03 % en fosfato 50mM pH 7,5 por 2 min y luego se las dejó secar  
a temperatura ambiente. A estas muestras se las llamaron TM. A continuación, las muestras TM 
fueron inmersas en la solución de recubrimiento de TEOS preparada anteriormente durante 15 s y 
se las dejó secar a temperatura ambiente Las muestras obtenidas se llamaron TMT.
2.5 Caracterización mediante microscopía electrónica de barrido y de transmisión
Las  imágenes  de  microscopía  electrónica  de  barrido  se  obtuvieron  a  partir  de  muestras 
cubiertas con oro utilizando un microscopio FEI Quanta 200. La morfología de los NCQ se analizó 
mediante un microscopio electrónico de transmisión (TEM, Zeiss 109).
2.6 Resistencia a la tracción- tira deshilada
Este ensayo se realizó en la tela sin recubrir, en TMT y en TMQT. Para preparar las muestras 
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para realizar este ensayo se cortó la tela en rectángulos de 5 cm x 30 cm y luego fue tratada como se 
indicó en los  pasos  anteriores  (sección 2.4).  El  ensayo fue llevado a cabo siguiendo la  norma 
IRAM-INTI CIT G 7509-1:2003205 en un dinamómetro Instron CRE.  El ensayo se realizó en dos 
conjuntos de muestras (cantidad 5 por conjunto): uno en la dirección de la urdimbre y la otra en la 
dirección de la trama del material. Se sostuvieron estas muestras mediante las mordazas del equipo 
y luego se comenzó a extender las mismas a una velocidad de 100 mm/ min hasta que se rompió. Se 
registró la fuerza máxima, la elongación y la resistencia a la tracción. 
2.7 Lavado
Todas las telas tratadas fueron sometidas a 5, 10, 15 y 20 lavados consecutivos en presencia 
de un detergente no iónico al 0,5 %. Cada ciclo de lavado duró 15 min y consistió en lavado con 
detergente, lavado con agua y escurrimiento. Todos los pasos se realizaron a temperatura ambiente. 
Luego se analizó la actividad antimicrobiana y la elusión del Metilparabeno. 
2.8 Ensayo de actividad antimicrobiana
La actividad antimicrobiana se ensayó en todas las muestras cada 5 ciclos de lavado y fue 
llevada  a  cabo  siguiendo  un  protocolo  modificado  de  las  normas AATCC 100-199 (American 
Association  of  Textile  Chemists  and  Colourists).206 Los  microorganismos  utilizados  fueron:  P. 
aeruginosa ATCC 27853 y S. aureus ATCC 29213. Ambos fueron cultivados en medio LB durante 
24 h. La preparación del inóculo se realizó diluyendo 500 veces el medio LB en agua destilada y se 
ajustó la concentración microbiana a 105 ufc/ mL.
Como primer paso se esterilizaron las muestras de telas tratadas (TM, TMT, TMQ, TMQT) y 
las no tratadas,  rociándolas con una solución de etanol 70° y enjuagándolas con agua destilada 
estéril.  Luego, se las expuso a los cultivos diluidos y se incubó durante 24 h a 35 ºC con una 
humedad superior al 90%. A continuación, se ubicaron las muestras de tela en una bolsa estéril con 
una pinza esterilizada, se agregaron 5 mL de solución fisiológica estéril y se frotó para facilitar la 
liberación de las bacterias al medio. Luego, a esa suspensión de bacterias, se le agregó una solución 
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de cloruro de 2,3,5-Trifeniltetrazolio (TTC) y se la dejó 24 h a 35 °C. Después de ese tiempo, se 
centrifugó la  suspensión anteriormente  citada durante 5 min  a  14600 rpm, el  sobrenadante fue 
descartado  y  se  resuspendió  el  pellet  en  acetona.  Finalmente,  se  midió  la  absorbancia  de  esa 
solución a 485 nm. 
El TTC es un colorante que diferencia a las bacterias viables de las no viables dado que se 
reduce a 1,3,5-trifenilformazán gracias  a la  respiración celular.  Puede utilizarse para estimar el 
número  de  bacterias  viables  en  una  superficie.  La  absorbancia  del  formazán  es  directamente 
proporcional al número de bacterias viables.207,208 Se determinó el rango lineal de la absorbancia de 
1,3,5-trifenilformazan versus el log ufc/mL calculado mediante el método de recuento en placa183 
para  todas  las  bacterias  utilizadas  y  se  trabajó  dentro  de  ese  rango.Figura  1.  Rango  lineal  de 
absorbancia del formazán ensayado con las distintas especies de bacterias utilizadas.
Los resultados se expresaron como porcentaje de reducción de la absorbancia del formazán 
(% de reducción) según la Eq. (2).
% de reducción = [(C -A)/C] x 100 (2)
donde A y C son la absorbancia del formazán debido a la metabolización del TTC por las bacterias 
103
viables en las telas tratadas y las no tratadas, respectivamente.209
Para evaluar el espectro antimicrobiano el ensayo previamente descripto se repitió en las telas 
tratadas TMQT lavadas 20 veces, frente a  E. coli,  A. baumanii, y  S. choleraesuis. Se realizó un 
control con las telas no tratadas para cada cultivo celular.
Además se realizó un ensayo de difusión en agar LB para confirmar la actividad antibacteriana 
mediante el método de difusión en agar,210 basándonos en la norma AATCC 147-2004.211Estos 
ensayos se realizaron frente a P. aeruginosa y S. aureus como modelos de bacterias Gram negativa 
y Gram positiva, respectivamente. En este método, se inoculó una placa de agar LB con una 
suspensión de bacterias ajustadas a 105 ufc/mL. A continuación, las telas se apoyaron sobre el medio 
inoculado y se dejaron en incubación durante 24 h a 37°C. Al otro día se observó la zona de 
inhibición. 
Todos los experimentos fueron realizados por triplicado, cada vez se utilizó un cultivo celular 
fresco. 
2.9 Cuantificación de la elusión del Metilparebeno después de los lavados 
Para evaluar la elusión del Metilparabeno, las muestras lavadas y no lavadas se dejaron en solución 
fisiológica 24 h. La cuantificación de Metilparabeno en el sobrenadante se realizó mediante una 
técnica de HPLC con un modo isocrático (bomba Spectra series P100, Thermo Separation Products, 
Virginia, USA). La fase móvil utilizada fue Acetonitrilo: buffer fosfato pH 3,5 0,2 M (40:60), la 
columna  fue  C18  Germini-NX  (Phenomenex  CA,  USA,  4,6  mm  x  15  cm,  5  μm  tamaño  de 
partícula) el flujo fue de 1 mL/min, y la detección se llevó a cabo espectrofotométricamente a 255 
nm.212
2.10 Tratamiento estadístico
Todos los resultados cuantitativos fueron obtenidos mediante un análisis por triplicado. Los 
datos  fueron  expresados  ±  desvío  estándar.  Los  análisis  estadísticos  fueron  llevados  a  cabo 
utilizando un análisis de la varianza de dos vías (two-way ANOVA) y un post test de comparación 
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múltiple de Bonferroni. p<0,05 fue considerado estadísticamente significativo.
3. Resultados y discusión
3.1 Caracterización de los nanocristales de quitina por TEM
Como puede observarse en las imágenes de TEM (Figura 2) la suspensión de NCQ se obtuvo 
exitosamente y su ancho fue de 10 a 15 nm.
Figura 2. Imágenes de TEM de los nanocristales de quitina
3.2 Adsorción de Metilparabeno
En la Figura 3 se muestra la adsorción de Metilparabeno (Metil 4-hidroxibenzoato) a los NCQ 
a  diferentes  pHs.  Como  puede  verse,  la  adsorción  tiende  a  aumentar  con  el  pH.  Este 
comportamiento pudo deberse a la presencia de grupos cargados a bajos pHs. La quitina es un 
polisacárido formado por una cadena de  β-(1→4)-2-acetamido-2-deoxi-d-glucopiranosa (N-acetil-
d-glucosamina).213 Es neutra en todo el rango de pH estudiado. Sin embargo, el grado de acetilación 
de la quitina utilizada fue de 92 %, en consecuencia,  los residuos glucosamina presentes en la 
estructura pudieron causar la dependencia del pH. Al aumentar el pH, los grupos NH2 presentes en 
los  residuos de glucosamina,  se volvieron cada vez más neutros  y eso favoreció la  interacción 
hidrofóbica entre el Metilparabeno y los NCQ. La dispersión de los NCQ en suspensión también 
está influenciada por la presencia de estos grupos básicos. A pHs ácidos, se protonan los NH2 y por 
ende,  la  repulsión existente  entre  los  cristales  los  mantiene en suspensión, mientras  que a  pHs 
alcalinos la desprotonación provoca que se aglomeren.
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Figura 3. Adsorción de Metilparabeno a los NCQ a distintos pHs.
3.3 Imágenes de SEM de las telas tratadas y no tratadas y la resistencia a la tracción. 
Macroscópicamente no se observaron diferencias entre las telas tratadas y las no tratadas. Este 
hecho se pudo confirmar mediante las imágenes de SEM y el ensayo de resistencia a la tracción.  
Las  imágenes  de  SEM  (Figura  4)  no  mostraron  variaciones  topográficas  entre  las  muestras, 
indicando que el recubrimiento no modificó la estructura microscópica. Se esperaba que así sea, 
dada las dimensiones de los NCQ.
Figura 4. Imágenes de SEM (150X) de la tela sin tratar, TMT y TMQT. 
En la Tabla 1 se muestran los resultados obtenidos al evaluar la fuerza máxima, la elongación 
y la resistencia a la tracción de tela sin tratar, TMT y TMQT. No se encontró diferencia significativa 
(p>0,05) entre las muestras en cuánto al parámetro elongación. Sin embargo, al analizar la fuerza 
máxima y la resistencia a la tracción se observó una leve diferencia significativa (p<0,05) entre las 
muestras. El máximo valor obtenido fue para TMQT y el menor para la tela sin tratar. Aún así, la 
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diferencia entre las muestras es menor al  10 %. Estos resultados indicaron que las propiedades 
mecánicas se conservaron después del recubrimiento.
Tabla 1. Fuerza máxima, elongación y resistencia a la tracción de la tela sin tratar, TMT y TMQT. 
Muestra Sentido Fuerza máxima 
5 cm [N]
Elongación
[%]
Resistencia  a  la 
tracción [N/cm]
Tela sin tratar Trama 419 ± 2,0 16,2 ± 3,5 84 ± 2,0
Urdimbre 590 ± 1,9 15,3 ± 2,5 118 ± 1,9
TMT Trama 458 ± 3,4 16,2 ± 4,1 92 ± 3,4
Urdimbre 641 ± 0,9 15,6 ± 2,7 128 ± 0,9
TMQT Trama 480 ± 4,1 16,9 ± 4,8 96 ± 4,1
Urdimbre 664 ± 2,0 15,5 ± 3,2 133 ± 2,0
3.3 Eficiencia antimicrobiana
En la Figura 5 se muestran los resultados de la actividad antimicrobiana de las telas tratadas 
versus el número de ciclos de lavados frente a S. aureus y P. aeruginosa. Como se esperaba, no se 
observó reducción bacteriana en la tela sin tratar. Este valor se consideró el 100 % de crecimiento.
Se observó una reducción de ambas bacterias ensayadas en las muestras TM; TMT; TMQ; 
TMQT  no  lavadas.  Esta  actividad  antimicrobiana  se  debió  probablemente  al  Metilparabeno 
depositado en los hilos de la tela. Ese exceso se perdió en los primeros lavados. Para analizar la 
resistencia a los lavados de las telas recubiertas, se analizaron aquellas muestras sometidas al menos 
a 5 ciclos de lavado.
La actividad antimicrobiana frente a S. aureus y P. aeruginosa provista por el Metilparabeno 
se  conservó  por  al  menos  20  ciclos  de  lavado  en  TMQT.  El  porcentaje  de  reducción  fue  de 
alrededor del 70 % para ambas bacterias estudiadas y no hubo diferencias significativas entre los 
diferentes  ciclos  de  lavado  (p>0,05).  Por  otra  parte,  se  observó  una  tendencia  negativa  con 
resultados mucho menos precisos en los controles (TM; TMQ y TMT) probablemente debido a la 
estabilidad  heterogénea  entre  las  muestras.  Además  el  porcentaje  de  reducción  bacteriana  fue 
significativamente  menor  que en TMQT (p<0,05)  con pocas  excepciones.  En el  caso de TMQ 
expuesta a 5 y 10 ciclos de lavado no se observaron diferencias entre estas superficies y TMQT en 
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el % de reducción de P. aeruginosa (p>0,05). Asimismo, no se observaron diferencias significativas 
entre TMQT y TMQ sometidas a 5 ciclos de lavado y TMT lavada 5 veces (p>0,05).
La performance de las muestras control (TM, TMT y TMQ) no es comparable a la de TMQT 
debido a múltiples factores. En el caso de TMQ, los NCQ no se encontraban fijados a la tela, con lo  
cual se fueron perdiendo aleatoriamente durante los lavados y eso provocó la caída en la actividad 
observada. En TM y TMT, la interacción del Metilparabeno fue directamente con las fibras de la 
tela lo que provocó que no fuera tan homogénea como en el caso de TMQT, dónde la interacción de 
la droga con los NCQ es de tipo hidrofóbica. Los datos expuestos anteriormente pueden sugerir que 
es necesaria la combinación de los NCQ y el recubrimiento de TEOS para poder obtener resistencia 
a los lavados. 
Figura 5. Porcentaje de reducción bacteria versus número de ciclo de lavado para a)  P. aeruginosa y b)  S.  
aureus.
3.4 Ensayo de difusión en agar
Los resultados descriptos anteriormente fueron confirmados con el ensayo de difusión en agar. 
Este ensayo fue llevado a cabo de acuerdo con el estándar SNV 195920-1992.29.214 Cuando se 
observa una zona de inhibición tanto cerca como debajo de la tela, la actividad antimicrobiana se 
define como “buena”, cuando sólo se observa una zona de inhibición debajo de la tela, la actividad 
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antimicrobiana se define como “suficiente”. Si la muestra está totalmente cubierta por bacterias así 
como también el área debajo de la tela, la actividad antimicrobiana se define como “no suficiente”
Aunque no se observó difusión, la actividad antimicrobiana hallada fue suficiente en todos los 
casos en que TMQT fue ensayada (Tabla 2) La falta de una zona de difusión puede deberse a la baja 
solubilidad del Metilparabeno.
Tabla 2. Zona de inhibición bacteriana en muestras TMQT
S. aereus
Tratamiento Número de ciclo de lavado
5 10 15 20
TM No suficiente No suficiente No suficiente No suficiente
TMT No suficiente No suficiente No suficiente No suficiente
TMQ No suficiente No suficiente No suficiente No suficiente
TMQT Suficiente Suficiente Suficiente Suficiente
P. aeruginosa
Tratamiento Número de ciclo de lavado
5 10 15 20
TM Suficiente Suficiente No suficiente No suficiente
TMT Suficiente Suficiente Suficiente No suficiente
TMQ No suficiente Suficiente Suficiente No suficiente
TMQT Suficiente Suficiente Suficiente Suficiente
3.5 Espectro antimicrobiano
Uno de las limitantes que suelen observarse en los recubrimientos antimicrobianos es una 
efectividad selectiva contra algunos microorganismos. Algunos de ellos son eficientes para bacterias 
Gram negativas, otros para Gram positivas.86 En este trabajo, las muestras de TMQT mostraron 
actividad antimicrobiana tanto frente a  P. aeruginosa como a  S. aureus, microorganismos Gram-
negativos y Gram-positivos respectivamente. Para evaluar si las muestras eran efectivas frente a 
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otros microorganismos, las telas TMQT sometidas a 20 lavados fueron testeadas contra especies 
microbianas aisladas de un ambiente hospitalario: E. coli, A. baumannii y S. choleraesuis. El % de 
reducción obtenido para estos microorganismos estuvo comprendido entre 46 y 89 % (Figura 6). 
Estos resultados reforzaron los beneficios anteriormente descriptos de este recubrimiento en cuanto 
a su espectro bacteriano y la durabilidad de frente a los lavados. 
Figura 6. Porcentaje de reducción bacteriana en las muestras TMQT
3.6  Cuantificación de  la  elusión  del  Metilparabeno después  de  distintos  números de  ciclos  de  
lavado.
Como puede observarse en la Figura 7, la concentración de elusión del Metilparabeno está en 
concordancia con lo observado en los ensayos de actividad antimicrobiana. Pudo observarse que la 
concentración  de  Metilparabeno en  aquellas  muestras  de  tela  no  recubiertas  con TEOS (TM y 
TMQ) fue menor a 4,5 µg/g después de 10 ciclos de lavado. Por otro lado, en aquellas muestras 
tratadas con TEOS se obtuvieron mejores resultados, sugiriendo que el  recubrimiento de TEOS 
juega  un  papel  importante  en  la  adhesión de  los  NCQ  cargados  con  Metilparabeno  y  del 
Metilparabeno a la tela. Además, la presencia de estructuras entrecruzadas en el polímero de óxido 
de Silicio, tanto dentro como fuera de la fibra de algodón podría ser una de las razones de la mayor 
estabilidad de las  telas  recubiertas  con TEOS, ya  que podría  haberlas  protegido de los  efectos 
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mecánicos a los que se las sometió durante el lavado.215 Sin embargo, en TMT la concentración de 
Metilparabeno disminuyó después de cada ciclo de lavado, alcanzando una concentración menor a 
4,5 µg/g en el lavado número 20. Este resultado sugirió que si bien el  recubrimiento de TEOS 
demora la liberación del conservante, no garantiza la resistencia a los lavados.
En TMQT, la concentración de Metilparabeno en el sobrenadante fue de alrededor de10 µg/g 
después  de  cada  ciclo  de  lavado,  indicando  una  liberación  controlada  desde  los  NCQ.  Esta 
liberación controlada podría deberse a las características hidrofóbicas de ambos. Los NCQ cargados 
con Metilparabeno fueron adsorbidos por la tela antes del tratamiento con TEOS, por lo que se 
puede concluir que la red polimérica de TEOS actuó reteniendo a los NCQ en la tela impidiendo 
que  se  pierdan  en  los  lavados.  Es  así  como  se  logró  una  liberación  persistente  y  gradual  del 
Metilparabeno  en  presencia  de  humedad  a  los  alrededores,  donde  el  conservante  actuó  como 
antimicrobiano.
La eficiencia antibacteriana es directamente proporcional a la concentración215 por lo tanto, el 
hecho de que la concentración de Metilparabeno alcance un plateau 10 µg/g en TMQT, sugiere que 
este tratamiento podría resistir un número mayor de lavados, reteniendo la actividad antimicrobiana 
para un uso más prolongado. 
Figura 7. Elusión de Metilparabeno versus número de ciclo de lavado 
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4. Conclusiones
Los resultados de este capítulo confirman las ventajas del uso de los NCQ como carriers de 
biocidas  lográndose  una  liberación  prolongada  desde  la  tela  para  obtener  una  superficie 
antibacteriana. En aquellas telas que han sido expuestas a los NCQ cargados con Metilparabeno y 
recubiertas  con  TEOS (TMQT)  se  obtuvo  una  actividad  antimicrobiana  de  larga  duración  con 
resistencia a los lavados. El análisis de SEM mostró las características morfológicas de las muestras 
y no se observaron diferencias entre las muestras tratadas y la no tratada. Los ensayos de resistencia 
a la tracción - tira deshilada no mostraron diferencias importantes entre los distintos tratamientos en 
fuerza  máxima,  elongación  y  resistencia  a  la  tracción.  Mediante  HPLC  se  determinó  la 
concentración de Metilparabeno en el  eluato después  de 24 h.  En TMQT la  concentración  fue 
aproximadamente  la  misma  después  de  cada  ciclo  de  lavado.  Estos  resultados  estuvieron  en 
concordancia con los obtenidos en los ensayos antibacterianos. Por el otro lado, en los controles 
(TM, TMT y TMQ) la actividad antimicrobiana y la concentración de Metiparabeno disminuyeron 
después de cada ciclo de lavado.
La  eficiencia  antimicrobiana  de  las  superficies  tratadas  frente  a  las  distintas  bacterias 
ensayadas demostró que el amplio espectro antimicrobiano del tratamiento, se mantiene durante al 
menos 20 ciclos de lavados confirmando la versatilidad y aplicabilidad de este desarrollo. 
Teniendo en cuenta los resultados mencionados anteriormente, este prototipo sería un sistema 
apropiado para desarrollar un acabado antimicrobiano en distintos materiales o superficies. Es más, 
la combinación de NCQ cargados con una droga con características hidrofóbicas y un recubrimiento 
polimérico de óxido de Silicio podría ser de interés para lograr la liberación prolongada de otras 
drogas.
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Capítulo 4
Nanopartículas de cobre antimicrobianas incluídas en un gel 
de almidón con potenciales aplicaciones en apósitos 
Nanopartículas de cobre antimicrobianas incluidas en un gel de almidón con potenciales 
aplicaciones en apósitos.
1. Introducción
Nanopartículas de Cobre
Las sales y complejos de cobre han sido utilizados durante años como desinfectantes gracias a 
sus propiedades antibacterianas y antivirales y se sabe que poseen un amplio espectro biocida.216,217 
Con el advenimiento de la nanotecnología y la nanociencia, en las últimas décadas se comenzó a 
explorar  el  efecto  bactericida  de nanopartículas  metálicas,  como la  plata,  óxido de cinc,  oro y 
también  las  de  cobre.2–4 El  mayor  efecto  antimicrobiano  de  las  nanopartículas  metálicas  con 
respecto a una solución de una sal de ese metal, ha sido atribuido a su pequeño tamaño y su alta 
relación superficie – volumen.220,221
En  la  literatura  pueden  encontrarse  numerosos  trabajos  en  los  cuales  se  sintetizan 
nanopartículas de cobre (NP de Cu) y se evalúa su efecto antimicrobiano.222–225 Estas nanopartículas 
pueden sintetizarse mediante diferentes métodos, como por ejemplo la reducción térmica, métodos 
de irradiación con microondas,  spray en llama, proceso sono-electroquímico, reducción en micro-
emulsiones y micelas inversas, reducción química y ablación láser.226,227 En lo que respecta a la 
reducción química los agentes reductores más utilizados son ácido ascórbico, polioles, hidrazina y 
borohidruro de sodio, que se utilizan solos o combinados.220,226,228–231 
La principal dificultad para el uso de estas nanopartículas se debe mayormente a su pobre 
estabilidad en medio acuoso debido a que se oxidan con facilidad.228,232 Es por esto que en muchos 
desarrollos se trabaja en una atmósfera inerte (Ar o N2).  Otra forma de lograr la estabilización 
química de las NP de Cu es utilizando un solvente no acuoso para minimizar la oxidación de la  
superficie de Cu. 233–235 También se han utilizado emulsiones agua en aceite.236 Si bien estos procesos 
se realizaron en medios orgánicos para evitar la oxidación de las nanopartículas, el uso de estos 
compuestos es tóxico y potencialmente peligroso.
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En la literatura también se pueden encontrar ejemplos de síntesis de NP de Cu en soluciones 
acuosas  que contienen polímeros,  como soluciones  acuosas  de polivinilpirrolidona o almidón o 
surfactantes como bromuro de cetilmetilamonio (CTAB) como agentes estabilizantes.231,237,238 Otra 
forma de estabilizarlas es mediante el recubrimiento de sílica de las partículas. La cubierta de sílica 
puede lograrse basándose en las reacciones de la química sol-gel.239 
Estructura y propiedades del almidón
El almidón es el polisacárido de almacenamiento más abundante en plantas. Está compuesto 
por dos biopolímeros diferentes en su estructura: a) la amilosa, que es un polímero esencialmente 
lineal  compuesto  enteramente  por  enlaces  α-1-4  D-glucopiranosa,  aunque  presenta  algunas 
ramificaciones. La amilosa se representa como una estructura de cadenas rectas aunque usualmente 
existe en forma de hélice, lo cual le permite formar complejos con ácidos grasos libres, mono y di-
glicéridos,  alcoholes  lineales  e  yodo.  Suele  constituir  del  25  al  30  %  del  almidón  y  b)  la 
amilopectina;  que  es  la  molécula  predominante  del  almidón  (representa  el  70-75  %)  y  es  un 
polímero ramificado de mayor tamaño que la amilosa, compuesta por segmentos unidos por enlaces 
α-1-4  D-glucopiranosa  conectadas  por  ramificaciones  de  enlace  α-1-6.  La  amilopectina  es  la 
responsable de la estructura del gránulo de almidón, el cual consiste en áreas cristalinas (cristales, 
micelas) y no cristalinas (amorfas, fase gel), arregladas en capas concéntricas.240 
El almidón termoplástico se forma a través de la re-estructuración de los gránulos de almidón 
nativo  por  medio  del  calentamiento  a  temperaturas  relativamente  altas  en  agitación  y  con 
concentraciones limitadas de agua. El procesamiento del almidón nativo para formar un material 
bioplástico requiere romper y fundir la estructura original. La estabilidad, el procesamiento y las 
propiedades físicas del almidón termoplástico dependen de la naturaleza de las zonas amorfa y 
cristalina en la estructura de los gránulos. La transformación del almidón granular está influenciada 
por las condiciones del proceso como ser temperatura y contenido del plastificante. El agua, la urea 
y  el  glicerol  son  los  plastificantes  más  comúnmente  utilizados.  Durante  diferentes  procesos  de 
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termo – plastificación la influencia del agua, la urea o el glicerol son de gran importancia porque 
estos plastificantes funcionan como lubricantes de los gránulos de almidón que facilita la movilidad 
de las cadenas y disminuyen la retrogradación de termoplásticos de almidón.26  En la retrogradación 
los  polímeros  solubles  del  almidón  y  los  fragmentos  insolubles  se  reasocian  después  del 
calentamiento. Eventualmente se forman cristales, acompañados por un incremento gradual en la 
rigidez y la separación de fases entre el polímero y el solvente (sinéresis). 
Durante el  procesamiento,  la estructura semicristalina del almidón y su forma granular se 
pierden. Si el agua es el único plastificante utilizado, el producto resultante es quebradizo cuando se 
equilibra con la humedad ambiente, mientras que con la presencia de otro plastificante, como por 
ejemplo la urea, se obtiene un material con mayor resistencia mecánica.242
Durante el proceso de obtención del plástico de almidón, el agua y otros plastificantes juegan 
un rol muy importante dado que pueden formar puentes hidrógeno con el almidón ocupando los 
grupos hidróxilos por medios de los cuales las cadenas de almidón formaban puentes de hidrógeno 
entre sí y permiten así la plastificación. En la literatura se puede encontrar que uno de los tipos de 
plastificantes utilizados pueden ser polioles (glicerol, sorbitol, y otros azúcares). Con este tipo de 
plastificante  el  material  obtenido  tiende  a  recristalizar  después  de  haber  sido  guardado por  un 
período de tiempo y esta retrogradación fragiliza al producto. En cambio, la urea ha demostrado que 
previene la retrogradación y por ende el material obtenido es menos frágil.29  
El almidón es completamente biodegradable en una amplia variedad de ambientes. Puede ser 
hidrolizado a glucosa por parte de microorganismos o enzimas y luego metabolizado a dióxido de 
carbono y agua.30  Los geles de almidón se están volviendo cada vez más importantes debido a su 
bajo costo, la biodegradabilidad del polímero y su facilidad de preparación. Gracias a todo esto 
estos geles son prometedores para su uso como apósitos. 
Un apósito ideal debe tener las siguientes características: a) mantener la humedad ambiental 
en la interfase herida – apósito; b) permitir el intercambio gaseoso; c) actuar como una barrera a 
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microorganismos; d) absorber el exceso de exudados; e) ser no tóxico; f) ser hipoalergénico; g) ser 
no adherente; h) que pueda ser removido sin generar trauma; i) que pueda realizarse a partir de un 
biomaterial disponible que requiera poco procesamiento, que posea actividad antimicrobiana y que 
promueva la sanación de la herida.245
El objetivo de este capítulo fue desarrollar un gel de almidón con la inclusión de NP de Cu. El 
primer desafío consistió en mejorar la estabilidad de las NP de Cu, para lo que se recurrió a la  
reducción en un medio con almidón como agente estabilizante y el posterior recubrimiento con 
sílica. Los geles se prepararon a partir de almidón plastificándolo con agua y urea y luego se les 
incorporó NP de Cu recubiertas con sílica. Las nanopartículas y los geles fueron caracterizados 
mediante  diferentes  técnicas.  Por  último,  se  realizaron  ensayos  para  determinar  la  actividad 
antimicrobiana de los geles.
2. Materiales y métodos
2.1 Materiales
El cloruro de cobre y la hidrazina fueron adquiridos en Biopack (Buenos Aires, Argentina). El 
almidón de maíz se compró a Unillever (Argentina). El silicato de sodio fue adquirido en Sigma-
Aldrich  (Estados  Unidos).  La  bacteria Staphylococcus  aureus ATCC  29213 fue  provista 
amablemente por la Colección de Cultivos Microbianos de la Facultad de Farmacia y Bioquímica 
(CCM 29), Universidad de Buenos Aires y Escherichia coli cepa salvaje fue aislada de un entorno 
hospitalario. Los demás reactivos empleados fueron de grado analítico.
2.2 Preparación de NP de Cu
Para la preparación de las NP de Cu se utilizó como precursor metálico una solución de CuCl2 
0,05 M y como agente estabilizante una solución de almidón 1 % p/v.  Se tomaron volúmenes 
iguales de ambas soluciones, se volcaron en un recipiente de vidrio y el  pH fue ajustado a 10 
utilizando una solución de amoníaco (la solución cambió de color celeste a azul). Como agente 
reductor se utilizó hidrazina 5% p/v. Luego de agregarlo se observó un cambio de color a amarillo 
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pálido. Se dejó en un baño a 90 °C hasta que la solución cambió al color borravino característico de 
la formación de NP de Cu (Figura 1). Las nanopartículas obtenidas fueron lavadas tres veces con la 
solución de almidón. Como se mencionó en la introducción el almidón se incorporó para mejorar la 
estabilidad de las NP de Cu, ya que si bien sin su uso se obtenían las nanopartículas, al lavarlas con  
agua deionizada rápidamente se volvía a observar el color azul propio de la solución de CuCl2 en 
medio básico.
La reacción de reducción se puede expresar como en (1)
2 Cu(NH3)22++ N2H4 + 4OH− → 2Cu + N2 + 4NH4OH   (1) 
Figura 1. Fotografías de cada paso de la síntesis de NP de Cu.
2.2.1 Rendimiento de la reacción de formación de las NP de Cu
Para obtener datos sobre la eficiencia de la formación de las NP de Cu, el producto obtenido 
fue centrifugado a 14000 rpm durante 1 min, se descartó el sobrenadante y se le agregó 1,0 mL de 
HNO3 0,6 N para disolver las partículas. Luego se agregaron 0,2 mL de amoníaco concentrado. La 
absorbancia de la solución fue medida a 618,5 nm y se la comparó con una curva de calibración. 
Por último se comparó este dato obtenido con la concentración inicial de CuCl2  y se calculó el 
rendimiento de la reacción.246 
2.3 Recubrimiento de NP de Cu con sílica
Para aumentar aún más la estabilidad de las NP de Cu se sintetizó un recubrimiento de sílica.  
Para realizarlo, se recurrió a formar una emulsión inversa. Se tomaron 60,0 mL de Etanol y 2,0 g de 
Tween 20 y se pusieron en agitación. Luego, se preparó una solución de silicato de sodio (2,3 x 10 -2 
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g/mL) y se mezcló con 10,0 mL de una suspensión acuosa de NP de Cu (18,7 mM de Cu, medido 
mediante el método descripto en 2.2.1). La fase acuosa fue agregada gota a gota a la fase orgánica 
con fuerte agitación. Se lo dejó en agitación durante 18 h. Luego se centrifugó a 14000 rpm y se 
lavaron las partículas obtenidas 3 veces con agua destilada. A este producto que se lo llamó Si-NP 
de  Cu.  La  concentración  final  de  Cu  se  midió  mediante  el  método  descripto  en  2.2.1,  con la 
diferencia de que luego de agregar el HNO3 0,6 N se sonicó durante 1 h a 35 kHz para lograr la total 
disolución de las partículas. 
2.4 Obtención de los geles y cuantificación de su contenido de Cu.
Para obtener los geles de almidón se procedió de la siguiente manera: como primer paso se 
pesaron y mezclaron almidón y urea (10,0 g de urea cada 100,0 g de almidón) y la mezcla se hidrató 
con agua (400,0 mL de agua por cada 100 g de almidón). Luego, se calentó hasta que se empezó a 
formar una pasta y se le agregaron distintas diluciones de una suspensión madre de partículas Si- 
NP de Cu (40,1  mM de Cu,  medido mediante el método descripto en 2.2.1). Se dejó la mezcla a 
temperatura alta con continua agitación hasta la ebullición. Luego se la colocó entre dos placas de 
vidrio y se dejó enfriar. Por último fueron dejados en a -20 °C durante 18 h. También se realizó un 
gel sin el agregado de partículas para utilizarlo como blanco. A los geles se los cortó en discos de 
0,8 cm de diámetro. El espesor del gel fue de 0,3 cm.
La concentración de Cu en los distintos geles se midió de la siguiente manera: como primer 
paso se procedió a una mineralización ácida de los geles en una solución de ácido nítrico y peróxido 
de hidrógeno (10:1) durante 10 min. Luego, se cuantificó el contenido de Cu en cada una de las 
muestras mediante electroforesis capilar (Agilent technologies, columna capilar 75  μm x 30 cm, 
electrolito soporte: imidazol (6 mM) HIBA (10 mM) pH= 4,0, Fuente positiva 30 kV, inyección 5 s 
10 mbar). 
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2.5 Caracterización 
2.5.1 Espectroscopía de infrarrojo.
El espectro de transmitancia de FT-IR se adquirió en el rango de 4000 – 650 cm− 1, usando un 
espectrofotómetro  de infrarrojo de transformada de Fourier (FT-IR). Previo al ensayo, se secaron 
todas las muestras a 60°C por 24 h para evitar bandas interferentes relativas al agua, se las pulverizó 
y se prespararon pastillas de KBr.
2.5.2 Microscopía electrónica de barrido
Las  imágenes  de  microscopía  electrónica  de  barrido  se  obtuvieron  a  partir  de  muestras 
secadas a 60° C, para las NP de Cu y para las Si-NP de Cu y liofilizadas en el caso de los geles. 
Todas las muestras fueron cubiertas con platino. Se utilizó un microscopio Zeiss SUPRA 40 para 
microscopía electrónica de barrido.
2.6 Resonancia de spin electrónico
Mediante esta técnica se analizaron las NP de Cu y las Si-NP de Cu. Previo a realizar el 
ensayo, las muestras fueron secadas a 60 °C. Luego se las colocó en tubos de quarzo y se realizaron 
ensayos de resonancia paramagnética electrónica a 20 ºC en un Espectrómetro ESR X-band Bruker 
EMX plus (Bruker Instruments, Inc., Berlin, Alemania). Los parámetros fueron: ancho de barrido 
1200 G; centro del campo 3300 G, poder de microonda 10,0 mW; amplitud de modulación 0,5 G y 
tiempo de conversión 5,12 ms. Para calcular el factor  g se utilizó Difenilpicrilhidrazilo (DPPH, 
Aldrich) (g = 2,0036) como estándar interno. 
2.7 Características mecánicas
Las propiedades reológicas de los geles de almidón pueden medirse por medio de pruebas 
oscilatorias  de  corte  (cizalla)  de  baja  amplitud  que  se  realizan  sometiendo  al  material  a  una 
deformación sinusoidal obteniéndose una respuesta mecánica en función del tiempo. Este ensayo 
provee una buena aproximación para la caracterización de fluídos complejos y materiales blandos.
Primero,  se  efectuaron barridos  de  amplitud  para  determinar  el  rango viscoelástico  lineal 
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(LVR) de las muestras. El módulo elástico o de almacenaje, G' (ω), el módulo viscoso o de pérdida, 
G'' (ω) y la viscosidad compleja (η*) fueron estudiados en barridos oscilatorios de baja amplitud 
usando un reómetro rotacional Anton Paar (MCR-301) acoplado a una cámara termostatizada CTD 
600. Los ensayos se realizaron utilizando platos paralelos de 25 mm de diámetro y barridos de 
frecuencia entre 0,1 y 500 s-1, a temperatura ambiente (20 °C). Todos los ensayos fueron realizados 
a bajas deformaciones (0,2 %) para asegurar la linealidad de la respuesta dinámica.247 Todos los 
ensayos fueron repetidos utilizando diferentes muestras. El espacio de separación entre los platos se 
varió entre 1 a 3 mm.
2.8 Absorción de agua
Se pesaron exactamente discos completamente secos de los distintos geles y se los dejó en 
tubos con 5,0 mL de agua durante 30 min a 20°C. Luego de ese intervalo de tiempo, se tomaron los 
geles, se secó el agua adsorbida superficialmente con un papel de filtro y se pesaron exactamente. 
El porcentaje de absorción de agua se determinó utilizando la expresión (2)
% absorción de agua= Mf  - M0/M0 x 100                          (2)
donde Mf y M0 son la masa final y la inicial respectivamente. 
2.9 Ensayo de actividad antimicrobiana
La actividad antimicrobiana  de  los  geles  frente  a  E.  coli y  S.  aureus  fue  llevada  a  cabo 
utilizando un ensayo modificado de Japanese Industrial Standards (JIS) Z 2801.40 Para este ensayo, 
se hizo crecer los microorganismos mencionados en medio LB por 24 h. Luego se los diluyó para 
que su concentración sea de 2,4 x 105 ufc/mL para E. coli y 1,7 x 105 ufc/mL para S. aureus. Como 
diluyente se utilizó medio LB diluido 500 veces con solución fisiológica estéril. Cada disco de los 
distintos geles fue inoculado con 0,010 mL del inóculo descripto anteriormente.
Luego de 24 h de incubación a 35 °C, los microorganismos viables fueron contados mediante 
el método de recuento en placa. Se realizaron diluciones decimales del sobrenadante que fueron 
esparcidas en placas de agar y se incubaron 24 h a 35 °C. Luego de la incubación, las colonias 
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fueron contadas.184 Los resultados se presentaron como actividad antimicrobiana (R(log)) (Eq (3)) y 
% de reducción bacteriana (D%) (Eq(4))
R (log) = [log (A) - log (B)] (3)
D%= (A-B)/B x100 (4)
donde A es el promedio de células viables en el gel de almidón que no contiene Si-NP de Cu y B es 
el promedio de células viables en un gel que sí las contiene.
Además  se  realizó  un  ensayo  de  difusión  en  agar  LB  para  confirmar  la  actividad 
antibacteriana mediante otro método y su reutilización.210 Estos ensayos se realizaron frente a  E. 
coli  y S. aureus como modelos de bacterias Gram negativa y Gram positiva, respectivamente. En 
este método, se inoculó una placa de agar LB con una suspensión de bacterias ajustadas a 105 
ufc/mL. A continuación, los geles se apoyaron sobre el medio inoculado y se dejaron en incubación 
durante 24 h a 37 °C. Al otro día se observó la zona de inhibición. Esos mismos geles fueron 
expuestos nuevamente a una nueva placa de agar inoculada con una suspensión de  E. coli o S.  
aureus ajustadas a 105 ufc/mL. Luego se verificó la presencia de un halo de inhibición a las 24 h. 
Este ciclo se repitió durante 4 días.
2.10 Tratamiento estadístico
Todos los resultados cuantitativos fueron obtenidos mediante un análisis por triplicado. Los 
datos fueron expresados media ± desvío estándar. Los análisis estadísticos fueron llevados a cabo 
utilizando un análisis de la varianza de una vía (one-way ANOVA) y un post test de comparación 
múltiple de Tukey. p< 0,05 fue considerado estadísticamente significativo.
3. Resultados y discusiones
3.1 Rendimiento de la síntesis de NP de Cu y su concentración, concentración de Cu en los geles.
El rendimiento de la síntesis de las NP de Cu fue de 74,8 %. Con este resultado podemos 
concluir que la eficiencia de la reacción de formación de NP de Cu es alta y que se pierde muy poco 
producto durante los lavados. Si bien la estabilidad en medio acuoso de estas nanopartículas es 
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mayor que aquellas que no fueron sintetizadas en un medio con almidón, cuando se piensa en el 
diseño  de  apósitos,  se  busca  que  tengan  la  mayor  estabilidad  posible  en  el  tiempo  para  que 
mantengan su actividad en todos los procesos que involucren su fabricación y almacenamiento 
hasta el momento de su uso. Por ello, sumado a la estabilidad brindada por la capa de almidón a las 
NP de Cu se agregó a la síntesis otro método de estabilización de estas partículas, el recubrimiento 
con sílica. Los geles preparados con NP de Cu mostraron una estabilidad aleatoria observándose 
que las NP de Cu revierten rápida y heterogéneamente a Cu2+. Esta oxidación también se observó en 
los ensayos antimicrobianos, los cuales mostraron resultados irreproducibles. Por otra parte las Si-
NP de Cu mostraron mayor estabilidad en el tiempo y en distintas formas de almacenaje (sólido, 
medio líquido). Una muestra de la estabilidad brindada por la sílica se puede observar en la Figura 
2, donde se compara la disolución/oxidación del Cu° a Cu2+ por medio del HNO3. A la derecha de 
esta figura se observa que las NP de Cu revierten fácilmente en medio ácido, mientras que a la 
izquierda  se  observa  que  las  Si-NP  de  Cu  se  mantienen  estables.  Para  lograr  la 
disolución/oxidaciónde las mismas fue necesario sonicar la suspensión por 1 h. 
                                                              
Figura 2. Fotografía de las suspensiones de NP de Cu y Si-NP de Cu luego de ser tratadas con HNO3 0,6 N.
Una vez optimizada la síntesis de partículas, se realizaron diferentes diluciones de las Si-NP 
de Cu y se procedió a incluirlas en el gel de almidón. Para poder cuantificar la concentración exacta 
de Cu en las muestras se las mineralizó y luego se cuantificó el contenido de Cu por electroforesis 
capilar. Los resultados obtenidos fueron: 0,36 mmol de Cu/g de gel, 0,82 mmol de Cu/g de gel y 
1,27 mmol de Cu/g de gel.
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3.2 Espectroscopía infrarrojo.
En las Figuras 3 y 4 pueden observarse los espectros de IR de NP de Cu, Si-NP de Cu y el  
almidón. En el espectro de almidón se presentaron las siguientes bandas: un intervalo de absorción 
de una banda ancha y fuerte entre 3726 cm-1 y 3007 cm-1, correspondiente a los estiramientos de los 
grupos -OH, las bandas entre 2920 y 2950 cm-1 correspondiente a los -CH y -CH2, bandas a 1168, 
1082 y 984 cm-1, correspondientes a las vibraciones de las uniones -C-O-C- de la glucosa y 931, 
861, 771, 714, 608 y 575 cm-1 atribuidas al anillo piranósico. Al comparar el espectro de NP de Cu y 
el de almidón no se observan mayores diferencias y podemos concluir que las nanopartículas están 
rodeadas de una capa de almidón que sería la que le provee la estabilidad frente la oxidación. Una 
diferencia  que  se  observa  entre  los  espectros  que  están  siendo  analizados  es  la  inversión  de 
intesidades relativas entre las bandas de 1082 y 1032 cm-1, lo que puede deberse a una contribución 
del estiramiento de los grupos Si-O-Si de la cubierta de la Si-NP de Cu. En el espectro de Si-NP de 
Cu desaparecen las señales encontradas a 931 y 861 cm  -1 y la señal hallada a 771 cm-1 es más 
ancha. En esta zona se observaría la vibración simétrica de el grupo Si-O. Si bien los resultados 
obtenidos a partir de espectroscopía de infrarrojo no son concluyentes en cuanto al recubrimiento 
con  sílica  de  las  NP de  Cu,  complementa  la  información  obtenida  por  otros  métodos  que  se 
describen a continuación.
Figura 3. Espectro de IR de Almidón, NP de Cu y Si-NP de Cu (4000-500 cm-1)
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Figura 4. Espectro de IR de Almidón, NP de Cu y Si-NP de Cu (2000-500 cm-1)
En las Figuras 5 y 6 no se observan cambios en los espectros de IR de los geles luego de los 
diferentes tratamientos con las partículas Si-NP de Cu, esto puede suceder debido a que Si-NP de 
Cu presentaron un espectro  muy similar  al  del  almidón y su concentración en  los  geles  no es 
suficiente para poder detectarlas mediante este método. 
Figura 5. Espectro de IR de los geles de almidón con distintas concentraciones de Si-NP de Cu (4000-500 
cm-1)
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Figura 6. Espectro de IR de los geles de almidón con distintas concentraciones de Si-NP de Cu (2000-500 
cm-1).
3.2 Microscopía electrónica de barrido
En  la  Figura  7  se  puede  observar  la  morfología  de  las  NP de  Cu.  Éstas  se  encuentran 
agrupadas en forma de ramillete y se puede observar que su superficie es rugosa. El tamaño de las 
partículas es polidisperso, varía aproximadamente entre 63 a 160 nm de diámetro.
Figura 7. Imagen de SEM(100K X) de Cu NP 
En la Figura 8 se puede observar la morfología de Si-NP de Cu. Estas partículas también son 
polidispersas.  Sus  tamaños  varían  entre  125  y  938  nm.  Al  analizar  estas  imágenes  se  pudo 
comprobar que el recubrimiento con sílica fue exitoso. Se lograron partículas esféricas. Esta forma 
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puede deberse a que en la síntesis de las mismas se utiliza un detergente (Tween 20) que forma 
micelas y las NP de Cu se sitúan en su interior. Allí ocurriría la polimerización de la sílica y la 
formación de las partículas.
Figura 8. Imagen de SEM(50K X) de Si-NP de Cu 
Al analizar los geles macroscópicamente se pudo observar que se obtiene un producto con 
características  similares  a  una  esponja.  Esta  estructura  observada  puede  deberse  a  las  bajas 
temperaturas a las que fueron sometidas las muestras luego de la formación del termoplástico y se 
debe a la retrogradación de la amilosa y la amilopectina sumada al crecimiento de cristales de hielo  
y la recristalización.248 
En la Figura 9 se observan la microestructura de los geles de almidón. En todas las imágenes 
se  observa una red gruesa fibrilar  similar  a  la  estructura de una esponja,  confirmándose así  lo 
observado macroscópicamente. En esta figura también se muestra cómo, al variar la concentración 
de nanopartículas, la microestructura del gel es diferente. El gel que no contiene partículas de Si-NP 
de  Cu  presenta  una  malla  con  poros  distribuidos  uniformemente.  A medida  que  aumenta  la 
proporción de partículas  de Si-NP de Cu,  la  morfología cambia.  Si  bien se puede observar  un 
material reticulado, los poros son menos numerosos, aumentan su tamaño y se forman estructuras 
más abiertas debido al colapso de la estructura del almidón. 
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Figura 9. Imagen de SEM(500X) de geles de almidón con diferentes proporciones de Si-NP de Cu
En la Figura 10 se muestran los mismos geles con mayor magnificación. En las imágenes se 
puede observar la presencia de las partículas en todas las concentraciones estudiadas. Además se 
puede observar que se conserva la morfología de las Si-NP de Cu en los diferentes geles en todas 
las concentraciones.
Figura 10. Imagen de SEM(50K X) de geles de almidón con diferentes proporciones de Si-NP de Cu
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3.3 Espectroscopía de spin electrónico
La evolución  del  Cu en  la  síntesis  de  las  NP fue  seguida  por  ESR haciendo  uso  de  las 
propiedades paramagnéticas del Cu (d9, S=1/2, I=3/2). La Figura 11 muestra los espectros de ESR 
para el CuCl2  utilizado en la síntesis, las NP de Cu con el agregado de DPPH como referencia de 
campo y las Si-NP de Cu junto con la simulación de cada espectro. La Tabla 1 presenta los valores 
de los tensores g y A calculados por simulación. El espectro de CuCl2 muestra una simetría axial, 
con  gx=gy >>  gz (g┴ y  g║ respectivamente), en la cual cuatro de los ligandos se encuentran en un 
plano y cercanos al cobre, por ello fuertemente unidos, y los otros dos ligandos se unen en un eje 
perpendicular  al  anterior,  generalmente  con  uniones  más  débiles.249 Luego  de  la  reducción  se 
observa un cambio en la simetría de unión de los ligandos cuya simulación muestra que la simetría 
axial se mantiene pero con una relación gz > gx=gy (g║ y g┴ respectivamente) y una menor diferencia 
de dispersión entre estos tensores. La literatura asigna este tipo de señal a una fuerte adsorción de 
los iones cobre sobre una superficie o la inclusión de los mismos a la estructura mayor del material,  
lo que en este caso correspondería a la nanopartícula.250 A su vez en el espectro de las NP de Cu se 
puede observar un intenso acoplamiento hiperfino (Az).
En el  espectro  de  las  Si-NP de  Cu se  mantiene  la  simetría  axial  sin  observarse  cambios 
importantes en los tensores g║ y g┴, solo un aumento en el ancho de línea. Cuando un ligando de 
carácter más negativo (por ejemplo SiO-) interacciona con el Cu2+ se observa una disminución del 
valor de  gz y aumento del valor de  Az. Sin embargo esto no ocurrió para las Si-NP de Cu, lo que 
probablemente se deba a que durante la etapa de recubrimiento con Si el capping de almidón no se 
ve alterado y mantiene coordinado al  Cu2+ de la superficie de la nanopartícula. El aumento del 
ancho  de  línea  podría  tener  origen  en  la  desorción  de  una  pequeña  proporción  de  Cu2+ de  la 
superficie de la nanopartícula, el que finalmente estaría interaccionando con ligandos de distinta 
naturaleza al ligando mayoritario, como pueden ser los SiO-.
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Figura 11. Espectros de ESR de CuCl2, NP de Cu (con DPPH agregado) y Si-NP de Cu
Tabla 1. Valores de tensores g y A calculados mediante simulación.
Muestra gx gy gz Ax (G) Ay (G) Az (G)
CuCl2 2,2144 2,2144 2,0467 27 5 -
NP de Cu 2,0725 2,0725 2,3909 10 10 170
Si-NP de Cu 2,0704 2,0704 2,3902 10 10 160
3.4 Características mecánicas
La Figura 12 muestra el  barrido de esfuerzo para los geles.  Como se puede observar los 
mismos mantienen un comportamiento lineal, donde G´ y G´´ son independientes de la deformación 
aplicada, en un rango de γ=0,01 a 0,2%. Para que las muestras se mantuvieran en su LVR durante el 
ensayo, los barridos de frecuencia se realizaron aplicando una deformación de γ=0.2%. 
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Figura 12. Barrido de esfuerzo para los geles. Determinación del rango viscoelástico lineal (LVR)
En la Figura 13 se puede observar que G´ fue mayor a G´´ en todos los casos, lo que significa 
que el  componente elástico del  material  es el  dominante sobre el  comportamiento viscoso,  una 
característica  típica  del  comportamiento  de  un  gel.  Como  puede  observarse,  a  medida  que  el 
contenido de Si-NP de Cu se incrementó en los geles, su  G' también aumentó (Figura 14). Esto 
demuestra el refuerzo del material con el agregado de Si-NP de Cu. Este resultado evidencia que el 
agregado de las partículas no solo brinda propiedades antimicrobianas al material sino que también 
le confiere mayor resistencia mecánica.
Figura 13. Módulo elástico de almacenamiento (G´) y módulo viscoso de pérdida (G´´) en función de la 
Frecuencia angular.
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Figura 14. Módulo elástico de almacenamiento en función de la Frecuencia angular.
La Figura  15 presenta la viscosidad compleja de los geles en función de la frecuencia. En 
todas las muestras la viscosidad compleja disminuyó linealmente con el aumento de la frecuencia, 
lo que implica un comportamiento de tipo “shear thinning” en el que el material se vuelve más 
fluido a  medida  que  aumenta  la  frecuencia  aplicada.  Esto  estaría  en  relación  con la  estructura 
polimérica del almidón y sus uniones.
Figura 15. Viscosidad compleja (η*) de los geles en función de la frecuencia angular.
3.5 Absorción de agua
En  este  capítulo  se  han  desarrollado  geles  de  almidón.  Los  geles  son  redes  hidrofílicas 
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tridimencionales, que se mantienen unidas mediante uniones químicas o físicas. El agua absorbida 
en  el  gel  no  se  libera  por  presión  ordinaria.  Los  grupos  hidrofílicos  presentes  en  la  cadena 
polimérica,  como los oxidrilos (OH-)  y carboxilos (-COOH), absorben y almacenan el  agua.  Si 
existe  suficiente  espacio  intersticial  en  la  red,  el  volumen  libre  disponible  puede  llenarse  con 
moléculas de agua. Es por esta característica que los geles son útiles como apósitos. En primera 
instancia los geles son capaces de mantener la humedad en la herida y al mismo tiempo pueden 
absorber exudados contaminados.251
La absorción de agua por parte de los geles estudiados fue de aproximadamente 100% para el 
blanco y el gel con menor concentración de Si-NP de Cu. Para los geles con concentración 0,82 y 
1,27  mmol  de  Cu/g  de  gel  la  absorción  de  agua  fue  disminuyendo  a  medida  que  aumentó  la 
concentración de partículas (Figura 16). Si bien la diferencia entre los geles más concentrados y los 
más diluidos fue significativa (p<0,05), la absorción de agua solo cayó un 30 %, con lo que, a 
concentraciones mayores de Cu, aún se mantienen esta propiedad y se ganan otros beneficios extra 
como ser la mayor actividad antimicrobiana y las mejores características mecánicas.
Figura 16. Porcentaje de absorción de agua por parte de los geles
3.6 Ensayo de actividad antimicrobiana
Para evaluar la actividad antimicrobiana de los diferentes geles, se los enfrentó a E. coli y S.  
aureus, una especie Gram negativa y otra Gram positiva, respectivamente. Aunque el mecanismo de 
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acción antimicrobiana  de  las  nanopartículas  metálicas  no  se  conoce  en  detalle  se  postulan  tres 
mecanismos  hipotéticos  (Figura  17):  (1)  acumulación  y  disolución  de  las  nanopartículas  en  la 
membrana  de  la  bacteria,  cambiando  su  permeabilidad  con  la  subsecuente  liberación  de 
lipopolisacáridos, proteínas de membrana y biomoléculas intracelulares y disipación de la fuerza 
protón motriz a través de la membrana plasmática; (2) generación de especies reactivas del oxígeno 
(ROS) y/o los iones correspondientes desde las nanopartículas, con el subsecuente daño oxidativo a 
la estructura celular; y (3) captación de iones metálicos derivados de las nanopartículas o de la 
nanopartícula entera en la célula, seguida de una depleción de la producción de ATP y la disrupción 
de la replicación de ADN.252
Figura 17. Esquema de mecanismo de acción de nanopartículas de cobre.
Los resultados (Tablas 2 y 3) mostraron que en todas aquellas muestras que contenían Si-NP 
de Cu se evidenció una actividad antimicrobiana tanto frente a S. aureus como frente a E. coli con 
respecto al control. Estos resultados indican que los geles tendrían actividad tanto frente a bacterias 
Gram negativas como Gram positivas. La actividad frente a las bacterias Gram negativas es mayor 
que frente a las Gram positivas. Asimismo se observó que los valores de D% y el R(log) crecieron 
junto con la concentración de partículas presentes en cada gel. 
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En aquellos casos donde la concentración de partículas fue de 1,27 mmol de Cu/g de gel, se 
observó un D% de 99,999 y R (log) de 5,7 en ambos casos estudiados, constatándose una gran 
actividad antimicrobiana. Es por esto que para posteriores estudios de toxicidad se elegirán estos 
geles, dado que su actividad antimicrobiana es óptima.
Tabla 2. Actividad antimicrobiana de los diferentes geles frente a S. aureus
Tabla 3. Actividad antimicrobiana de los diferentes geles frente a E. coli
Como ensayo adicional, se evaluó la actividad antimicrobiana de los geles mediante cuatro 
pasajes por placas inoculadas evaluando la presencia o ausencia de un halo de inhibición. En las 
Tablas 5 y 6 se pueden apreciar los resultados de este ensayo. En el caso de la Tabla 5, se evaluó la 
actividad frente a S. aureus. Allí se verificó la formación de un halo de inhibición en todos los casos 
distintos al control, salvo en el gel cuya concentración fue de 0,36 mmol de Cu/g de gel el cuarto 
ciclo, ya que no se verificó la formación de halo.
En la Tabla 4 se puede observar que en el caso de E. coli, se observó actividad antimicrobiana 
en  todos  los  casos  tratados,  pero  no  así  en  el  blanco.  Frente  a  este  microorganismo  si  pudo 
verificarse que, en todos los casos, la actividad antimicrobiana de los geles tratados se mantiene 
durante al menos 4 ciclos. 
De estos  resultados  también  se desprende que  la  actividad antimicrobiana  frente  a  Gram 
negativos es mayor que frente a Gram positivos. Esto se debe a que, cuando la concentracion de Cu 
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Concentración de Cu Número de colonias D% R(log)
(mmol de Cu/g de gel) (ufc/mL)
0
0,36 98,665 2,6
0,83 100 99,977 3,6
1,27 1,0 99,999 5,7
4,5 x 105
4,0 x 103
Concentración de Cu Número de colonias D% R(log)
(mmol de Cu/g de gel) (ufc/mL)
0
0,36 300 99,900 4,2
0,82 33 99,992 3,7
1,27 1,0 99,999 5,7
2,8 x 106
del  menos  concentrado  llega  a  valores  mínimos  en  el  cuarto  ciclo  no  se  verifica  actividad 
antimicrobiana frente a Gram positivos, pero si ante Gram negativos. Estos resultados, se condicen 
con aquellos obtenidos en el ensayo de cuantificación antimicrobiana.
Tabla 4. Inhibición del crecimiento de S. aureus luego de distintos números de ciclos.
Tabla 6. Inhibición del crecimiento de E. coli luego de distintos números de ciclos
4. Conclusión
En este capítulo se desarrolló un gel de almidón con la inclusión de nanopartículas de Cobre 
recubiertas de sílica para otorgarles actividad antimicrobiana. Generalmente, la estabilidad de las 
NP de Cu es pobre debido a que se oxidan fácilmente en medio acuoso y la estabilización de las 
mismas constituye un desafío. En este capítulo se procedió a estabilizarlas mediante dos técnicas 
que se complementan. Una de ellas fue la síntesis de las nanopartículas en un medio acuoso con 
almidón para lograr así nanopartículas con una cubierta de almidón. Si bien este procedimiento 
aumentó la estabilidad, no fue suficiente. El otro procedimiento que se realizó fue el recubrimiento 
de sílica que aumentó notablemente la estabilidad en el tiempo y frente a pHs bajos.
El  éxito  de  la  síntesis  de  nanopartículas  fue  constatado  mediante  la  determinación  del 
rendimiento de la síntesis (cercano al  75%) y la observación de la nanoestructura mediante las 
imágenes obtenidas por SEM. En esas imágenes también se observó que se trató de nanopartículas.
En las imágenes de SEM de las Si-NP de Cu se observó que se obtuvo un recubrimiento con 
el cual se lograron partículas más esféricas y con la superficie menos rugosa. Estas partículas son 
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Concentración de Cu Número de ciclos 
(mmol de Cu/g de gel) 1 2 3 4
0 No inhibe No inhibe No inhibe No inhibe
0,36 Inhibe Inhibe Inhibe No inhibe
0,82 Inhibe Inhibe Inhibe Inhibe
1,27 Inhibe Inhibe Inhibe Inhibe
Concentración de Cu                         Número de ciclos
(mmol de Cu/g de gel) 1 2 3 4
0 No Inhibe No Inhibe No Inhibe No Inhibe
0,36 Inhibe Inhibe Inhibe Inhibe
0,82 Inhibe Inhibe Inhibe Inhibe
1,27 Inhibe Inhibe Inhibe Inhibe
también polidispersas.
Estas partículas Si-NP de Cu fueron inmersas en los geles de almidón. En las microfotografías 
obtenidas mediante SEM se observó que la estructura de los geles fue cambiando a medida que la  
concentración  de  partículas  aumentó.  Los  geles  más  concentrados  presentaron  poros  de  mayor 
tamaño.
En los estudios  de efectividad antimicrobiana se constató que los geles son activos  tanto 
frente a bacterias Gram positivas como Gram negativas durante al menos cuatro ciclos de uso.  Si 
bien  no  se  postula  su  reutilización,  esto  demuestra  una  liberación  prolongada  del  agente 
antimicrobiano. Estos geles podrían utilizarse como apósitos gracias a su gran absorción de agua, 
que sería de gran utilidad para absorber los exudados presentes en una herida. Sin embargo, para 
poder utilizarlos como tales, sería necesario realizar ensayos de toxicidad en cultivos celulares y 
frente a animales de experimentación.
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generales
Conclusiones generales
De acuerdo con los resultados experimentales y las discusiones generales en este trabajo, se 
puede llegar a las siguientes conclusiones:
-Se ha demostrado la eficacia del proceso sol gel para generar modificaciones superficiales en 
diferentes  sustratos  de  uso  sanitario  como  lo  son  el  aluminio  y  el  PVC.  A partir  de  estas 
modificaciones se han logrado dos desarrollos diferentes, uno basado en la modificación de una 
característica fisicoquímica de la superficie, el PCZ, y el otro al unir covalentemente biocidas. En 
ambos desarrollos se lograron superficies que controlan la adhesión microbiana. 
-En el caso del aluminio, esta disminución en la adhesión microbiana se obtuvo al generar 
superficies con bajos PCZ. En ese tipo de superficies se genera una repulsión electrostática frente a 
los microorganismos impidiendo su adhesión.
-En el caso del PVC la disminución en la contaminación bacteriana se debió a la acción de los 
dos biocidas inmovilizados en la superficie. Uno de ellos fue un grupo amonio cuaternario y una 
cadena de 12 carbonos y el otro fue el PHMG. 
-La introducción de partículas  de tamaño nanométrico y diferente morfología en distintas 
matrices permite la formación de nanocompósitos. En el caso de esta tesis se abordaron dos formas 
diferentes de obtenerlos. Una fue la inclusión de nanocristales de quitina en los cuales se adsorbió 
un biocida en una red de sílica,  para modificar  la  superficie de una tela.  La otra  forma fue la 
inclusión en un gel de almidón de nanopartículas de Cobre, que poseen actividad antimicrobiana per 
sé. con el posterior recubrimiento de sílica para aumentar su estabilidad . 
-Los  NCQ  pueden  ser  utilizados  como  carriers de  biocidas  lográndose  una  liberación 
prolongada desde la tela para obtener una superficie antibacteriana.  
- La estabilidad de las nanopartículas de cobre fue sustancialmente mejorada al aplicar  dos 
técnicas que se complementan. Una de ellas fue la síntesis de las nanopartículas en un medio acuoso 
con almidón para lograr así nanopartículas con una cubierta de almidón. El otro procedimiento que 
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se realizó fue el recubrimiento de sílica que aumentó notablemente la estabilidad en el tiempo y 
frente a pHs bajos.
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